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拷 百
ガ ン グリ オ シ ドと ほ , シ ァ ル 酸を持つ ス フ ィ ン ゴ糖脂質の 総称で ある ｡ 糖脂質は
リ ソ脂質と ともに 複合脂質と し て 分類され , 含量は少な い が, 生体膜の 重要な構成
成分 で あ る ｡ 動物の 場合 , 主 な糖脂質は ス フ ィ ン ゴ シ ソ 塩基を持 つ ス フ ィ ン ゴ糖脂
質で あり , ス フ ィ ン ゴ シ ソ と脂肪酸 と が ア ミ ド結合し た セ ラ ミ ドと呼 ば れる 疎水性
部分 と, 中性糖, ア ミ ノ 糖, シ ァ ル 酸な どを含む親水 性部分 と が グリ コ シ ド結合 し
て 成り 立 っ て い る ｡ シ ァ ル 酸を持 つ 糖脂質で あ る ガ ン グリ オ シ ドも, 中性糖脂質と
同様に セ ラ ミ ド部分を月旨質二重膜で あ る生体膜に埋 め込み , 糖鎖を膜上 に露出さ せ
て い る . 糖鎖は 構成す る糖の 種類 , 結合位置, 結合順序な ど の 違い か ら多種多様の
構造を持ち , 動物種間の 差 , 臓器間の 違 い な ど が見ら れ , そ の 多様性に より , 細胞
間の 認識, 識別磯構に 関与し て い る可能性が示疲さ れ て い るが , ガ ン グリ オ シ ドの
磯能に 関し て は未だ 明 らか に さ れ て い な い ｡
一 方, 副腎は , 腎臓の 近傍に 位置す る 一 対 の 内分泌器官で , 発生学的に 由来の 全
く異 な る 二 つ の 部分 , 即ち皮質と髄質とか ら成 っ て い る ｡ 皮質は 中膝菓性で , 電解
質や糖代謝 に 関与す る多種の 皮質ホ ル モ ンや 男性ホ ル モ ン を分泌する の に 対し, 髄
質は 自律紬経系と 同じ く外旺葉性 で あ り , ア ド レ ナ リ ソや ノ ル ア ド レ ナ
.
1) ソ を分泌
す る ｡ 髄質に は こ れ ら の カ テ コ ー ル ア ミ ン を貯蔵す る ク ロ ム 親和性額粒が 存在し,
開口 放 出 に よ っ て 額粒内容 を血流中に 放 出す る こ とが知られ て い る
1'
が , その過程 で
ca
2＋
イオン が重要 な役割を果た し て い る と い う報告が ある
2
o
'
更に ガ ン グリすシ ドが
ca
2＋
イオ ン と複合体を形成する こ とが よく知 られ て い る
3
o
'
副腎髄質は ガ ン クリ オ シ
ド含量 が他 の 非神経系組織に 比 べ て 高く , Lede e nら
4
,
5)
に よ っ て , ウ シ 副腎髄質の
主要ガ ン グリ オ シ ドわ構造に つ い て′は既 に 検討され て い る が詳細 な研究は なされ て
い な い ｡
そ こ で , 以下の 実験を行な い , 副腎及び ク ロ ム 親和性額粒膜に 含ま れ る ガ ン グリ
オ シ ドの 構造 に つ い て検討 し , ガ ン グリ オ シ ドと副腎の 機能と の 関連に つ い て考察
を加 え た ｡
また , ガ ン グリ オ シ ドの 生 合成前駆体 で あ る 中性糖脂質に つ い て も, そ の 組成 を･
分析, 検討 し た ｡
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ガ ン グリ オ シ ド の 命名法は , Sv e n n e rbolm
6 '
に 従 い , 中性糖脂質に関 し て は,
IUPAC - I U B
7 '
に よ る 命名法 に 従 っ た o ガ ン グ リ オ シ ドの 推定生合成経路 を下記 に
示 し , 命名法 と構造と の 関連をわ か り やすく 図示 し た ｡
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G
Tla
ま た , 本論文 中に 表わ さ れ た中性糖脂質の 構造を下記に ま とめ て示 し た ｡
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第1編 副腎の ガ ン グ リ オ シ ド及び中性糖脂質の種差に
■
っ い て
脳
卜 10
; 網膜
11'
, 血 凍
12'
, ミ ュ リ ノ3', 赤血球
14'
, 脂肪組織
15'
, 筋肉
16'
, な どに つ
い て , そ の ガ ン グ リ オ シ ド組成 の 種差 に 関す る たく さん の研究が行な わ れて きて い
る ｡ 副腎に関 して は Prie e a nd Yu
17)
に よ り , ウ マ , ブ タ , ヒ ツ ジ , ヤ ギ及 び ヒ ｢
に つ い て , そ の 副腎髄質の ガ ン グ リ オ シ ド組成に つ い て 調 べ られ たが , 小動物に つ
い て は 行な わ れて い な い ｡ 副腎の 皮質と髄質とは発生学的に 由来の異 な る組織で あ
る が, 小動物で は二 者を分離する こ と が 困難 で あ っ たた.め副腎全体を用 い て 9種類
の 小動物の ガ ン グリ オ シ ド及 び 中性糖脂質組成を調 べ , 種差に つ い て 検討し た ｡
第1華 美験方法
1 - 1 実験動物
マ ウ ス (I C R) , ラ ッ ト (W ista r) , モ ル キ ッ ト(No. 1 3) , ウ サ ギ (Ne w
Ze ala nd Wh i te), ネ コ , ブタ , ウ シ , サ ル (叩a c a c afa c cic ula ris) 及び ニ ワ ト
リ の 副腎を用 い た ｡
1 - 2 ガン グリ オ シ ド及 び中性糖脂質の 抽出法
副腎(湿重量 0. 3 - 3.0 5) は脂肪 組織を除 い た後, 2 0倍容の ク ロ P ホ ル ム ー メ タ ノ
ー ル ( 2 : 1 , by v ol･) , 1 0倍容 の ク ロ ロ ホ ル ム ー メ タ ノ ー ル (1 :1, by v ol･)
1 0倍容の ク ロ ロ ホ ル ム - メ タ ノ ー ル ー 水(3 0:6 0:4. 5, by v ol･) で 連蹄的に 抽
出した ｡ 抽出し た脂質は D E A E- Sephade xA - 25 カ ラム (5mB bed v ol. a c etate
fo r m) に かけ , 中性糖脂質分･画 は 2 0mB のメ タ ノ ー ル で 溶出し , ガ ン グリ オ シ ドを
含む 酸性脂質分画は 2 0meの 0. 2 M酢酸 ナ トリ ウ ム - メ タ ノ ー ル 溶液で 回収し た . 中
性脂質, 酸性脂質, そ れぞ れを An doら
9 )
の 方法 に よ り弱 ア ル カ リ 処理しi 酢酸で中
和後, 遊離し た脂肪酸 メ チ ルi= ス テ ル は n - - キ サ ン抽出で 除い た o 中性脂質分画
軌 乾固し Folch法
18)
に よ る分配を用 い て 脱塩し , 更に Iatr obe ads カ ラ ム ク ロ マ
ト グ ラ フ ィ 丁(2 5, 1 × 1 0cm) を用 い て 精製し た ｡ 酸性脂質分 画は メ タ ノ
ー ル を
溶出液に 用い た Sephade x L H - 2 0 カ ラム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー (bed･vbl. 4 0JmA).
に より 脱塩 し , Iatr obe ads カ ラ ム ク ロ マ ト グラ フ ィ ー ( 1 × 2. 5 m ) を用い て 精
- 5 -
製し , ガ ン グリ オ シ ド両分 を得た ｡
1 - 3 シ ァ ル 酸及び 糖の 定量
脂質結合性 シ ァ ル 酸量 は Sv e n n e rholm 法
19'
, に より 定量した . シ ァ ル 酸の 種類は
yu a nd Lede e n法
2 0; に よ り , ガ ス ク ロ マ ｢ グ ラ フ イ - (GL C) を用 い て 決定し
た ｡ 中性糖脂質量は ガ ラ ク ト ス を標品に 用 い , オ ル シ ノ ー ル ー 硫酸法
21)
で比 色定
量 し た ｡
1 - 4 ガン グリ オ シ ド及び 中性糖脂質の 薄層 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー (T L C)
ガ ン グリオ シ ド組成 に つ い て 按 , 高分解能薄層 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ - ( H P T L C,
シ リ カ ゲ ル 6 0, E - M e r ek, D a r m stadt, W e st Ge r m a ny) を用い て 検索し た ｡
展開溶媒系は , 溶媒A : ク ロ ロ ホ ル ム - メ タ ノ ー ル ー 5 M N H4 0E - 0, 47o
(w/v) cac12 ･ 2 H2 0 ( 6 0: 4 0: 4 : 5 , by γol.) , 溶媒B : ク ロ ロ ホ ル ム
- メ タ ノ ー ル - 0. 2 % (W/V)CaC12 ･ 2 H 20 (5 5: 45 : 10 , by v ol.) で あり
レ ゾ ル シ ノ ー /Lj 一 塩酸試 薬を噴霧後, 9 5 ℃, 3 0分間加熱し て 発色させ た ｡
中性糖脂質組成 に つ い て も, H PTL Cを用 い て 検索し た ｡ 薄層板は使用前に上部
半分 に 1 % (W/V )ホ ウ 酸ナ ト リ ウ ム 水溶液を噴霧し , 1 1 0℃ , 2 時間活性 化し
たも の を用 い た ｡ 展開溶媒系は , 溶媒C : ク ロ ロ ホ ル ム ー メ タ ノ ー ル - 水(6 5:2 5二
4 , by
･
vol｡) , 溶媒D : ク ロ ロ ホ ル ム - メ タ ノ ー ル - 2. 5N N H4 0 H(6 5:3 5:8,
by v ol.) を用い , オ ル シ ノ ー ル ー 硫酸試薬を噴霧後, 1 1 0 ℃ で 1 0分間加熱し て 発
色 させ た ｡
各 々 の ク ロ マ ト グ ラ ム は , 島津二 波長 T L Cデ ソ シ ト メ ー タ ー (9 1 0型) を用い
て デ ソ シ ト メ ト リ ー を行な っ た ｡ 測 定波長 は , ガ ン グリ オ シ ドに つ い て は 5 8 0n m
9 )
, 中性糖脂質に つ い て は 520 n血
22 )
で あ っ た ｡
1 - 5 ノ イ ラ ミ ニ ダ ー ゼ に よ る分解
ガ ン グ 1) オシ ドの 構造 を確認す る た め, ウ シ , ブ タ , モ ル モ ッ ト , ニ ワ ト リ副腎
の ガ ン グリ オ シ ド分画に つ い て ノ イ ラ ミ ニ ダ ー ゼ (fr o m C l. pe rfringe n s〔E C 3
2. 1 . 1 8〕, type Ⅵ , シ グ マ 社製) 処理を行な っ た ｡ 分解後生 じ た糖脂質を
ⅡP T L Cを用 い て 検索し た o
1 - 6 主要 ガ ン グリ オ シ ド及 び主要中性糖脂質の 単離精製
4. 5 グ(1 6羽分) の ウ サ ギ副腎及 び 3. 3. グ ( 5 匹分) の サ ル 副腎より そ れ ぞれ朋
⊥ 6 -
質を抽出し , D E A R- Sephade x A - 2 5 カ ラム(bed γol. 5mB) を用 い て 酸性脂
質分画 を痔, sephade x u I- 2 0に より脱塩後 ･ Iatr .be ads(2 0 g, 0. 5× 4 0/c m)
カ ラ ム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ っ て 精製し た .
ま た ウ シ 副腎 8. 7 gか ら主要中性糖脂質を Iatrobe ads(39
,
1 × 1 4. 5cm)カ ラ
ム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り精製し た ｡ galae to sylc e r a mi de と glu c o syl｡ e r-
a mi de は ホ ウ酸含有Iatr obeads(2 5, 1 × 1 0m ) カ ラ ム ク ロ マ ト グラ フ ィ ー
を用 い て 分離し た ｡
精製し た ガ ソ グリ オ シ ド及 び 中性糖脂質の糖組成は メ チ ル グリ コ シ ドの ト リ メ チ
ル シ リ ル 誘導体とし て キ ャ ピ ラ 1) - G L C(S E- 30, 0.3rr m i. a, × 2 5m , 1 9 0℃
→ 2 2 0℃ , 2 ℃/min 昇温) で測定した o
1 - 7 globope nta o sylc e r amide(Fo r s s m a n抗原) の 分布
Ha n n s o nら
23)
の 方法に よ り T L C- im m u n ostaining法 を行な い , globope nト
a o sylc eram ide(Fo r s s m a n抗原) の 動物間の 分布を調 べ た o 一 次抗体に は ウ サ ギ
抗 - globope nta osylceramide抗体を用 い
2 4'
, 二次抗体に べ ル オ キ シ ダ ー ゼ標識抗ウ
サ ギ IgG(ヤ ギ)を用 い た o ペ ル オ キ シ ダ ー ゼ 活性を 4 - ク p p - 1 - ナ ア ト ー ル
一 過酸化水素試薬を用い て 染色し た
2 5㌔
第2華 美験結果
2 - 1 副腎ガ ン グリ オ シ ド量及 び シ ァ ル 酸の 種琴
各動物種の 副腎ガ ン グ リオ シ ド量をTab leI に 示し た o ガ ン グリ オ シ ド量 杖 , . モ
ル モ ッ ト副腎の 1 9. 4pダ脂質結合性 シ ァ ル 酸/9 湿重量 か ら, . ブ タ 副腎の 1 8 0. 3
iL5/g 湿重量 ま で 多様 で あ っ た . ラ ッ ト , モ ル モ ッ ト, ウ サ ギ , ネ コ 及 び ニ ワ トリ
の 副腎か ら得た ガ ン グリ オ シ ドは N - グ リ コ リ ル ノ イ ラ ミ ン 酸(Neu Gc) を含まな
か っ た の に 対し ,.
マ ウ ス , ブ タ , ウ シ及 び サ ル の 場合は N - ア セ チ ル ノ イ ラ ミ ソ酸
(Ne uAc) とNe nGc の 両者とも に 含ん で い た ｡
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Table I Ga nglio side c o nte nts ofadr en alglands･
(Lipid-bo u nd N ,1 . . 一Ne uÅc(%) Ne uGc(%)
sialic a cid&
M ous e 56. 7 18. 8
Rat 51. 1 100. 0
G uin e apig 19. 4 100. 0
Rabbit 79. 9 100. 0
Cat 92.5 100. 0
Pjg 180.3 77. 2
〔o w l14･8 3 0･ 5
M o nkey 71. 4 3. 4
Cllicken 71. 4 100. 0
8
2
6
9
1. 2
0. 0
0. 0
0. 0
0. 0
2.8
9. 5
6. 6
0. 0
m valu e s a r eexpresed a sFLg/g w et w eight･
2 - 2 主要ガ ン グ リ オ シ ドの 同定
Fig. 1 に示 し た 9種 の 動物種 の ガ ン グリ オ シ ドの T L Cか ら わか る よう に , ウ サ ギ
及び サ ル 副腎に は そ れ ぞれ 2種類 の 主要 ガ ン グリ オ シ ドが存在 し た ｡ ウサ ギ で は精
製し た ガ ン グリ オ シ ドの うち , よ り極性 の 低 い 方 が グル コ ー ス , ガ ラ ク ト - ス , シ
ァ ル 酸 の モ ル 比が 1 : 1.d5 : 1. 1 8 で構成 され , 極 性 の 高 い 方は その 比 が1:1.0 3
:2.0 2 であ っ た ｡ 両者と もに セ ラ ミ ド部分に C 1 8ス フ ィ ン ゲ ニ ソ を含み , シ ァ ル 酸
と し て は NeuAc の み で あ っ た Q サ ル の 場合も , より極性 の 低 い も の が , グ ル コ ー ス ,
ガ ラ ク ト - ス , シ ァ ル 酸を 1 : 1. 0 2: 1. 0 6の モ ル 比で含み , 極性の 高い 方 が 1 :
o. 91 : 2. 0 6 の比 で あ っ た ｡ 両者 とも に C 18 ス フ ィ ン ゲ ニ ソ と Ne uGc を含んで い
た ｡ よ っ て , .こ れ ら
4種 の ガ ン グリ オ シ ドは , ウ サ ギ 副腎 の もの 枚 G M 3(Ne uAc)
と GD 3(NeuA c)2 , サ ル 副腎の も の は G M3(Ne uGc) とG D 3(Ne uGc),と同定
さ れた ｡
F ig. 2 に示すよ うに , ウ シ と ブ タ の ガ ン グリ オ シ ド分画 をノイ ラミ ニ ダ ー ゼ処理す る
と , 産生する主 な糖脂質は 1a ct osylc e r a m,i de で あ っ たo こ の こ と は , 主 な ガ ン グ
リ オ シ ドが そ の 骨格構造と し て 1a cto sylc e r arnideを持 つ こ とを示すo 更に , モ ル
モ ッ ト , ニ ワ ト リ で は gala cto sylc e r a mi de が 出現す る こ とに より, こ れ らの 2種
- 8 -
の 動物種が G M 4を持 っ こ とを示 醸し た ｡
Fig･ i Th in laye r chrom atogr a m of ga ngl iosi de s in
adr e n al gla nds ･ La n ell hu m a nbr ain grey m at ter
ga ngl io si des3 2t m o u s et･ 3 T r at3 4, guin e aplgp
･
■
5v r ab b itv･ 6 , m o nkeyt
･ 7t plgr･ 8 1 C O Wp･ 9l
●
ch icke n; 1 0.
m edulla and
m edu1 1a q･ l lg
fr om bo vin e怠至芸要吉蔓書芸
fro mbovin e adren al
fr o mhu m a n adr e n al
…u孟≡三u;;ad,.
G
p∋三N冨ご冒冒去基uA｡,
(品eこ妄言)
u
嬰阜こ㌫
G
岩言;in e
●
bo vin e spl n al
･
c o rd,･
王r o mbo vin e myel 土n and
br ain.;
1 4′ ca七
lま品rGeg;(Ne uGc) f鮎1 91a nd･ ℡he plate wa s dev eloped
with Solv e nt A a nd ga ngl io side s w ere vis u aliz ed
with r e s o rcin oト HC l r e age nt a nd he ating at 9 5
oc fo r 3 0 min .
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Fig. 2 Th in laye r chr o m atogr a m of the glyc ol ipi d
pr odu cts afte r n e u r a mini da s edegr adatio n･ Lan e
Ll gangl iotetr a o sylc e r a mi de fr o mbo vin e br ains
2, fr o m top to bot to m, 匂ala cto sylc era mide fr o m
bo vin e､br aln , 1a cto sylc e r a m土de .
globotria o sylc e r a nide and globotetr a o sylc e r a mi de
fr o mpig e rYthr o cyte sy･ 3 - 8 y glyc ol ipi d
●
pr oducts fr o mga ngl io side fr a ctio n s of bo vin e
3, pュg adr e n al gla nd fo r
■
bovin e adr e n al m edul la
of bo vin e adr e n al
icke n adr e n al gla nd fo r
adr e n a1 91a nd 王o r la n e
lまこeG讐ヲ`NG三:詣三u呂喜
f三三触三N冨TG≡ま
la n e
fo r
m edul la
la n e7 , a nd guin e apig adr e n al gla nd fo r la n e8;
1
9t glu c o sylc e r a mi de fr om the sple en of a patie nt
with Ga u che r- s d is e a s e. The plate w a sde v eloped
with Solv e nt C a nd the ba nds w e r e vis u al i2:e
t
a
with o r cin ol - H
1 10oC fo r 1 0品≡2号r e age nt
and he ating
.
at
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2 - 3 ガ ン グ リ オ シ ド組成 の 種差
F ig. 1 に示 し た 9種 の 動物種 の 副腎ガ ン グリオ シ ドの 薄層ク ロ マ ト グ ラ ム よ り,
デ ン シ ト メ トリ ー を用 い て 求 めた 各ガ ン グリ オ シ ドの 含有率をTab le Ⅱ に示 し た ｡
T A B L EII. D istributior) ofganglio side-bo undsialic acid in adr e n alglar)ds. Values r epr es ent
o/a of distributio n,
which w e re c alculated fr o mthe v alu e s of de n sito m etric re spo n s e witho uta ny c o rre ctio n. (A), N - acetylne ura minic
a cJ
'
d;(G ), N-glyc oJyln e ura mirlic a cid.
Mo u s e Rat Guin e apig Rab bit Cat Pig Co w M o nkey C hicke n
GM 4(A)
GM 3(A)
G”S(G)
GMl(G)
GD3(A,A)
OD3(G,G)
Othe rsA
1 6. 6
7. 5 94. 0 61.
61.5
9. 9
4. 0
2l.1 2. 0
5. 0
18.0
42.0 84. 7
46.8
17.2
8. 4
6. 9
1 2
.
0
7. 3
55. 2
18.2
7. 3
1 9. 4
68. 5
ヱ. 1
4. 9
5.I
2
.
4
62.2
25. 8
9.6
ll. 4
26. 5
30. 8
31. 3
A Notidenti負ed c o mponents.
マ ウ ス , ウ シ , サ ル の 副腎に お い て 絃, 主な ガ ン グ リ オ シ ド壮 G M 3(Ne uGc.)で
あ っ た が , 一 方, ラ ッ ト , モ ル モ ッ ト , ウ サ ギ, ネ コ で は G M 3(Ne uAc)が主で あ
つ た ｡ モ ル モ ッ ト と ニ ワ ト リ で は G M 4(Ne uAe) が検 出され , モ ル モ ッ ト で は総
ガ ン グ リ オ シ ド の 1 7%o , ニ ワ ト リ で は 1 1% を占め て い た . G D 3も･マ ウス 以外の 動
物種に お い て検 出さ れた . ブ タ で は G D 3(Ne uA c), が主成分で あ っ た｡ 調 べ た全て
の動物種 に お い て , 副腎 の 主 ガ ン グリ オ シ ドは "be m ato side系列
”
の も の で あ る こ
とが わ か っ た ｡
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2 - 4 ウシ 副腎中性糖脂質の 同定
ウ シ 副腎より得た 5種 の 主要中性 糖脂質, Glyc olipid 1 - 5 の 薄層 ク ロ マ ト グ
ラ ム をFig. 3 に示 し た ｡ 各糖脂質の 糖組成 は Tab le Ⅲ に 示 し た ｡
Fig . 3 Th in laye r chr o m atogr am of the pu ri fied n e utr al
glyc ol ipi ds fr o mbo vin e adr e n al gla nd･ La n e lv
the n e utr al glyc ol ip土d fr a ction fr om bo vin e
adr e n al gla nd; 2 - 6, puri f ied glyc ol ipi ds t
GIyc ol ipi ds 1 to Glyc ol ipid 5, r e spe ctiv elyp
･ 7 v
gala cto sylc erami de p la cto sylc e r a mide r
globotria o sylc e r ami de a nd
globotetr a o sylc e r a mi de T fr o m top to bot tom t
･ 8 ,
glu c o sylc er a m土de fr o m the sple e n of a patie nt
with Gauche r† s de s e a s e.･ 9 ,
globope nta o sylc e r a mi de fr om she ep e rythr o cyte s'
.
10 v ga ngl iotetr a o sylc e r amide fr o m bovin e br ain t
･
1 1, 1a cto - N - n e otetr a o sylce r a mi de fr o mhu m a n
e rythr o cyte s. The up pe r hal f of the plate w a s
impr egn ated with i % (w/v) s od iu m tetr abo r ate a nd
a ctiv ated at 1 2 0
o
C fo r 2 h. The plate w a s
de v eloped with Solv e nt D.
Table Ⅲ Sl鳩 ar C O mPO Sitio n
of G lye ol ipi d 1
- 5
obtain ed from
bovin e adr e n al
gla nd
G IG Gal Gal N Ae
Glye ol ipi d 1. 十
2. ＋
3. 1 1. 0 4
4. 1 2. 0 4
5. 1 2. 1 2 0. 9 0
- 12 -
こ の 結果か ら, こ れ らの 糖脂質の 構造 按 , Glyc olipi d- 1 が gluc o sylc e r arn-
ide , Glyc olipid
- 2 が gala ct osylc a r a mide, G lyc ol ipi d- 3 が 1a cto sylc e-
r ami de, Glyc olipi d- 4 が globotriao sylc e r arnide, G lyc olipi d- 5 が glob -
otetr a o sylc er a mi de と推定され た 0
2 - 5 中性糖脂質組成の 種差
中性糖脂質組成桔 , F ig. 4 に示す ように , T L Cを用 い て 検索し , Tab leⅣ に溶媒
D で展開し た T L C のデ ソ シ ト メ トリ ー の 結果を示 し た . モ ル モ ッ ト 杖他 の 動物種 と
異 なり , 単純な糖脂質組成 を示 し , 主要中性糖脂質は galaeto sylee r a nide で あ っ
た ｡ 他の 動物種 に お い て は , 糖脂質組成は , よ り複雑 で あ っ た ｡
Tab le =V co ntents a nd c o mpo sitio n s ofne utralglycolipids ) n adr en alglands. Valu esfore a ch c o mpon e ntare
express ed a s
oj;of distri butio n c alc ulated fr o mthe valu es of de n sito m etric r espo n s e.
M o u se Rat Guin e apig Rabbit Cat Pig Co w M o nkey Chicke n
Total
c o nte ntA
GIcCeI
･
Gal Cer
LacCer
Gb Os e3Cer
G b Os e4Ce r
G b Os esCe r
Othe rs也
61. 3
17. 5
21. 0
17. 5
9. 9
10. 5
23. 6
100.
41.4
1 2. 2
32. 3
6.6
7. 5
460. 116. 5 87. 5 219.4 762. 3 156. 143.
76. 5
6
. 6
タ. 0
7.9
39. 2
ll. 5
1 0. 0
2. 8
36.5
2.3
16.7
25. 5
1!. 0
16.I
24,7
3. 7
15. 1
13
.
5
7. 7
3 2
.9
18_ 4
12. 6
20.2
15.1
12
. 7
16. 3
33
. 7
2
.
0
16.3
2.9
9.8
31.0
26.0
47. 8
6.5
8.2
27. 8
14. 0 9.7
I Valu es repre se ntFL岳gala cto s e/g w et weight. b Unide nti丘ed c o mpo n ents.
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2 - 6 globop e nta o sylc era mi de (Fo rs sm an 抗原) の 分布
Fig . 5 Th in.laye r chrom atogr a m of
globope nta o sylc e ra mide in adr e n al gla nds with
the im m u n ostaining pro cedu re . La n e1 , m o u s e言 2u
r at qo 3 Q guin e aplgQ･ 4, r abbitq･ 5 q m o nkey,
4 6 v
■
■
plg3 7 g c o wQ' 8v c atq･ 9p ch icke n,･ S a nd S- v
gala cto sylc e r a mi de q la cto sylce r a mide v
globo tria o sylc e r a mi de , g1(フbotetr a o sylc e r a mi de
a nd globope nta o sylc e r a mi de , fr o m top to bot to m .
The plate w a sdeveloped with Solv en t C. La n e s1
to S w e r e vis u al iz ed by the im m u n o staining
pr O C e
a nd b
d
e a
u r
t冨ng
a n望tsil冨i吉hc冒喜crl;;.
1諾邑ヲo4 r e age nt
■
Fig
･
. 5 に示すよ うに , ア フ ィ ニ テ ィ ー ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー で精製したウ サ ギ抗
globope nta o sylce ra mide 抗 体を用い た T I, C - irn m u n o stainin g法 に よ り , マ
ウ ス , モ ル モ ッ ト , ネ コ , ニ ワ ト リ の 中性糖月旨質分画が 染色さ れ た Q こ れ時化 学的
検出法に よ る 結果と よく 一 致し て い た ｡
欝 3牽 考 察
副 腎は , 血圧や体液中の 炭水 化物や 電解質量 を調節す る特別 な擬能を持 っ て い る
の で , 異 な っ た動物種 の ガ ン グリ オ シ ド及 び中性糖脂質組成 を比較 し , 相似 し て い
る 点や特異な,点を調 べ る こ と は興味深 い ｡
こ こ で検討 し た 9種 の 動物種の ガ ン グ リ オ シ ド量 は 1 9. 4 - 1 8 0. 3 .JLg脂質結合性
シ ァ ル 酸 /5湿重量 と広範 臥 こわ た っ て い た . Pric e and Yu
17 )
は大動物の 副腎
- 1 5 -
髄質 で は その 儀が約 1 5 0pg/g湿 重量で , 動物種間に 著し い 差は な か っ た と報告し
て い る ｡ 著者 らが用 い た の は , 皮質をも含ん だ 副腎全体 で あ るの で , こ の ガ ン グ リ
オ シ ド含量の 多様性は , 各 々 の 動物種に おけ る 皮質と髄質の 比率の 違 い に よ る可能
性が考え られ る ｡
ラ ッ ト , モ ル モ ッ ト , ウ サ ギ , ネ コ 及 び ニ ワ ト リ の 副腎に はN e uGc絃全く検出さ
れ なか っ た ｡ し か し , ラ ッ ト小腸
2 6)
, ウ サ ギ 胸腺ヲ
7)
, ネ コ 赤血球
2 8)
, に は Ne uGc を
そ の ガ ン グリ オ シ ド成分 と し て 含ん で い る と い う報告が あ る ｡ マ ウ ス , ブ タ , ウ シ
及 びサ ル の 副腎枚 N.e uAcと ともに Ne uGc を含ん で い た o Pric e and Yu は ウ シ及び
ブ タ 副腎髄質の ガ ン グ リ オ シ ドに 揺, Ne uGe の 方 がNe uAc より 多 い と報告し て い る
が , 著者 らの 副腎全体を用 い た分析の 結果 も同じ で あ っ た ｡ ヒ ト副腎髄質の ガ ン グ
7) オシ ド按 Ne uGcを含ん で い ない
17'
o こ れ に 対 して , サ ル 副腎ガ ン グ リ オ シ ドの シ
ァ ル 酸が 梗 と ん どNe uGc であ る の は興味深 い o 一 方, サ ル 脳 に は NetlGc綾検出さ れ
て い な い
9㌔著者 らの 分析結果 は , 調 べ た全 て の 動物種に お い て 副腎の 主要ガ ン グリ
オ シ ドは G M 3と G D 3で あり , シ ァ ル 酸はN e nAc とNe uGe の い ず れ か で あ る こ と を
示 し た ｡
･pric e and Yu は ブ タ 副腎髄質に お い て " slo w er mig r ating ga ngl io si de s
”
が
GB4 3よ りも多い こ と も報告し て い る . 彼 らの " slo w e r migr atin g ga ngl io si -
de s
”
壮 G D 3を含ん で い る と思わ れ る ｡ G D3(Ne nAc)2以外の " slo wer migra-
tin g ga nglio s叶e s
”
が ブ タ副腎に 高濃度に 検出さ れ , そ の うち の 1種 は G D 3･
(Ne uGc)2 で あろ うと思 われ る . ニ ワ ト リ も ま た G M 3と G I) 3以外の ≠ slo ㈹ r･
m igr ating ga ngliosi des
〝 を含ん で い た .
G M 3と G D 3 の他 に , モ ル モ ッ ト と ニ ワ ト リ の 副腎か らは G M4が検出さ れた ｡
dM 4
”
は ミ ュ リ ソ に局在し て い る こ と がよく 知 られて い る が
2 9'
,最近 に な っ て , ニ ワ
ト リ肱 の 肝臓
30)
,
マ ウ ス 赤血球
3 1'
, ラ ッ ｢腎臓
32 )
及 び モ ル モ ッ ト筋肉
16'
に も見出さ
れ て き た o G M 4按モ ル モ ッ トや ニ ワ ト リ の よう な い く つ か の 動物種に お い て は, 多
く の臓器 に広 く分布し て い る の かも し れ な い ｡
Arigaら
33)
は ヒ ト副 腎髄質の 中性糖脂質分画 が glu c . sylc e r a mi de , gala ct. s-
ylce r ami de, 1a cto sylc e r a mide , globotria o sylc e r a mi de 及び globotetr a -
o sylc e r a mide か ら構成されて い るlと報告して い るカ;, 著者ら は ･ こ こ で , 訴 ベ た 9穐
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の 動物種に お い て もそ れ ら の 糖脂質を含む が, そ の 含有率 は動物種 に よ っ て 違 っ て
い る こ と を示 し た｡
- 1 7 -
第2編 モ ル モ ッ ト副腎の ガ ン グリ オ シ ドと
中性糖脂質に つ い て
糖脂質は多く の 噂乳動物細胞 の 表面に 局在 し , 細菌毒 素に対する受容体とし て 34),
また , 細胞間認識の調 節因子 と し て 35) の 生理機能を持っ と され て い る . 前編で示 し
た よ うに , 副腎の 糖脂質組成 に は動物種 間 で違 い が見 られ た が, そ の 中で モ ル モ ッ
ト はガ ン グリ オ シ ド の み な らず , 中性糖脂質に お い て も特異 な組成 を示 し た ｡ こ こ
で は , 入手可能で あ っ た 7 系統の モ ル モ ッ ト副腎に つ い て , 系統差が あ る か どうか
を検討 し , また , そ の 主要成 分 を単離精製し , そ の 化学構造を決定し た ｡
第1 章 実 験 方 法
1 - 1 実 験 動 物
使用 した 7系統は , Na2 , J Y- 5, J Y G, J Y - 9, Na 13, J Y⊥6, 及 び 日本在
来種で あり , こ れ ら の 系統は東京都臨床医学総合研究所実験動物研究室で維持され
て い る ｡
1 - 2 副腎 の 糖月旨質組成の 系統差
ガ ン グリオ シ ド及 び中性糖脂質の 抽出精製は , 前編 の 方法 で行 な っ た ｡
得られ た中性糖脂質分画中? - キ ソ ー ス 乱 及び 酸性脂質分画中の シ ァ ル 酸量 臥
そ れぞれ オ ル シ ノ ー ル 2 1), レ ゾ ル シ ノ ー ル 19)を用い た比色反応 で 定量 した o
T L CはH P T LC(Kie selge1 6 0, メ ル ク社製) を用い て 行 な い , 使用 した展開
溶媒系及 び発色試薬 は前編と 同じ で あ っ た ｡
1 - 3 中性糖脂質及び ガ ン グリ オ シ ドの 単離精製と 同定
主要成分 の 構造決定 の た め , 2 5g ( 7 0匹分) の 副腎を用 い て 精製を行 な っ た ｡
細胞抽出液は DE A E- Sephade xA - 2 5 カ ラム (2. 0 × 1 2 5c m)たか け 中性脂質分
画は 2 0 0孤Aの ク ロ ロ ホ ル ム ー メ タ ノ ー ル - 水(6 0:3 0:4, by v ol･ )と1 5 0mBの メ タ
ノ ー ル で溶出 し, 更に ク ロ ロ ホ ル ム ー メ タ ノ ー ル (9 : 1 と 1 : 1, by v ol･) の 1 卜
n e a rgr ad ie nt syste m を 用い た Iatr obe ads(4 0g, 1･2 × 7 0cm)カ ラ ム ク ロ
′
マ ト グ ラ フ イ - で精製し た ｡ こ の よう に し て 得 られ た 5種の 糖脂質は 少量 の リ ソ 脂
-
-
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質を含ん で い た の で , H a nda36) の 方法に よ り ア セ チ ル 化後, Iatr obe ads(l og,
1 × 2 0c m) カ ラ ム ク ロ マ ト グラ フ ィ ー を用い て 精製し た ｡
ガ ン グリ オ シ ドは D E A E- S epbade x カ ラ ム よ り メ タ ノ ー ル , 0. 0 5 M及び o. 2
M 酢酸ナ ト リ ウ ム ー メ タ ノ ー ル 溶液を用 い た 1. 6 B の gr adie nt syste m で 溶出
した ｡ モ ノ シ ア ロ ガ ソ グリ オ シ ド分 画 を集 め , 透析 , 凍結乾煉後, Iatr obe ads
(5 0g, 1･ 5不1 2 0cm) カ ラ ム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー を ク ロ ロ ホ ル ム ー メ タ ノ ー ル ー
水(8 0:20:3 と 60:4 0:3, もy γ ol. ) を用 い た Iin e ar g r ad ie nt syste m で 行
な っ た o 各 ガ ン グ 1) オ シ ドの最終的精製は ク p ロ ホ ル ム ー メ タ ノ ー ル - 水(70:3 0
:3 by γ ol. ) 0. 44 を用 い た Iatr obe ads(1 5g, 1. 2 × 5 6c n) カ ラ ム ク ロ マ ト
グ ラ フ ィ ー で行 な っ た o
得ら れた糖脂質及 び ガ ン グリ オ シ ドの 構成糖, シ ァ ル 酸, 脂肪酸 , 長鎖塩基の 分
析 は , 前編と 同様に G LC に よ り行 な っ た ｡ ノ イ ラ ミ ニ ダ ー ゼ (fr o m Cl. per壬r 卜
n ge n s, 〔EC, 3･ 2･ 1 ･ 1 8〕, type Ⅵ , シ グ マ 社製) に よ る酵素分解を行な い ,
分解産物は T L Cにより検索し た ｡
第 2 章 実 験 結 果
2 - 1 ガ ン グリ オ シ ドに つ い て
モ ル モ ッ ト副腎ガ ングリオシ ド組成 の TIJ C をF ig. 6 に示 し , 7系統の ガ ン グリ オ シ
ド量 とデ ソ シ ト メ ト リ ー に よ る主要 2 成分の 含有率をT able V に まとめた o ガ ン グ
1) オシ ド量 は , 9 6n m ol 脂質結合性シ ァ ル 酸/g 湿重量 で あり , 調べ た 7系統 に お
い て シ ァ ル 酸と し ては N e uA c l の み が検出さ れ た o ガ ン グリ オ シ ド組成は系故間に
そ れ ほ ど差 がな く , T L Cで 2種 の 主要成分が検出さ れ た ｡ T L C上 で の 移 動 変 が
G M 4と 同じ もの を G a nglio si de I , G M 3と同じ もの をG a nglio si de Ⅱ と名付
け た o Ga ngl io si de I は総 ガ ン グリ オ シ ドの 21. 9 ± 4. 7野( 平均値= s. D .),
G a ngl io si de Ⅱ は 6 0. 4 ± 6.6 % をそ れぞれ占め て い た ｡
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Fig . 6 Th in layer chr o m atogr a n s of ga ngl io si de s fr om
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Str ain
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l(
o
/o)b ll(
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No. 2 9 9.7 2l. 9 7 3. 2
) y_ 5 1 22. 7 2 1. 4 56. 3
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side ll, ga nglioside c omigra ted with GM3 . ,C Japa n ese
do m e stic.
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こ れ ら の 2種 の 主要 ガ ン グリ オ シ ドの 化学組成 をT able Ⅵ に 示し た o Ga nglio -
side I は , ガ ラ ク ト - ス と シ ァ ル 酸を1 : 1. 0 41の モ ル 比で 含み Ga ngl io side T,
は グ ル コ ー ス , ガ ラ ク ト - ス , シ ァ ル 酸 を1 : 1.09 : 1.09 の比 で含ん で い た o 両者
ともに , 主 な長鎖塩基は C 1 8ス フ ィ ン ゲ ニ ソ , 主な脂肪酸は C 1 8:0, C 2 2:0, C
23:0, C 2 4:1 であ っ た ｡ Gan glio side I はα
- ヒ ド ロ キ シ 脂肪 酸 を総脂肪酸 の
7. 17o含ん で い た . 主な α - ヒ ド ロ キ シ 脂肪 酸は C 22:0, C 23:0, C 23:1, C 2 4
:o, c 2 4:1 で あ っ た o Fig. 7 に示すよ うに , ノ イ ラ ミ ニ ダ ー ゼ 処理に よ っ て
Ga nglio side I, Ⅱは それぞれ, gala cto sylc e ra mide と 1a c七o sylc er ami de に
消化 され た ｡ これ らの 結果は G a nglio side I, Ⅱ の 構造が , それぞ れ GM 4(Ne u
Ac), G M 3(N e llA c) で ある こ と を示唆し てい る o
Table v= co mpositio n ala n alysis of is olatedtw oga nglio side sfr o mguin eapig adr e n algla nd.
Ga nglio sideI Ga nglio side】l
Mola r r atio ofc a rbohydra(es
G lu c o s e
Gala cto s e
Ne uÅc
Lo ng chaiロ bas e s(% )
Cl…
C1 6; 1
C18: O
CI B ,1
Fatty a cids(㌔)
C
16: 0
C1 6: 1
Cl 帥
C1 8 ‥1
C19 ; ¢
C20 : 0
C21: O
C22 ; 0
C22:I
C23; 0
C23 :I
C乞4: 0
C
2 4:1
7. 7
0.4
57. 8
8. 3
0. 3
0. 8
12. 6
4. 8
5. 4
2. 2
2.7&
0.9&
3.7&
7.8&
26. 6&
4. 9A･
30.9&
4. 8&
1
1. 04
0. 4
1. 9
3. 3
94. 4
1
I
1
0
2
3
94
3
0
50
4
.09
. 09
1
2
0
8
6
8
4
8
0. 4
0. 6
16. 7
7. 0
13.0& 9. 6
4. 9& 6.1
a Hydr o xyratty a cids(7.1
o
/. ortotal fatty a cids); v a7u es a re e xpre ssed as
a
/o oftotal hydr o xyfatty a cids･
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Fig . 7 Th in laye r chr o m atogr a m of the pr odu cts of m aコO r
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o r c土n oト H2
S O
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r e叩 e n七 ｡
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at l 1 5oC with
2 - 2 中性糖脂質に つ い て
モ ル モ ッ ト副腎の 中性糖脂質の TLC を F ig. 8 に 示 した ｡
と移動度が同じ で あ る主 要糖脂質は , 全て の 系統に お い て ,
gala cto syle e r a mide
総糖脂質 の 約807oを占
め て い た ｡ ガ ン グリ オ シ ドの 場合 と 同様に系統差 は 見出さ れ なか っ た 0 7系統の 糖
I
脂質組成は , ま と め て Tab le Ⅶ に表わ し た ｡
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主 な 5 種 の 糖脂質が単離精製さ れ た . T L Cを F ig. 9 に 示 す ｡ G lyc ol ipi d 1- 5
と名付けた こ れ ら の 糖脂質は do ub le ba nd と して 展開さ れ た ｡ T able Ⅷ に こ れ ら
の 化学組成 を示 し た o G lyc ol ipid l及 び 2は:構成 糖 と して ガ ラ ク ト - ス の み を持
ち , Glyc olipid 3は グル コ ー ス と ガ ラ ク ト - ス の モ ル 比が 1 : 1 , G lyc olipid
4及び 5 はグル コ ー ス , ガ ラ ク ト - ス , N - ア セ テ ル ガ ラ ク ト サ ミ ソ の モ ル 比 がそ れ
ぞ れ 1 : 1 : 1, 1 : 2 : 2 で あり , こ の こ とは , G ly c ol ipid 4が , ga ngl iotria o-
sylc e r a mi de, G ly c ol ipi d 5が Fo r s s man glyc olipid であ る こ とを示 唆し て
い る ｡
主要長鎖塩基は C 1 8ス フ ィ ン ゲ ニ ソ で あり , 総長鎖塩基 の 9 07o以上 を占め , C
2 0ス フ ィ ソ ゲ ニ ソ は検 出され な か っ た ｡ 主要脂肪酸は , C 16:0, C 1 8:0, C 2 2:
o, c 2 3: 0, C 2 4:0 であ っ た ｡ Glyc olipi d 2 は, 大量 の α - ヒ ド ロ キ シ月旨肪酸( 紘
月旨肪酸 の 8 4. 57o)を含み , 主要 α - ヒ ド ロ キ シ 脂肪酸は , C 1 8:0, C 20:0, C 23:
o
,
C 2 4:0 であ っ た ｡
-'24 -
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in Fig ｡ 8g r e spe ctiv ely ｡
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v alu es a re expres sed
'y. ortotal hydro xyfatty a c7
'
ds.
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第 3 章 考 察
副腎の ガ ン グ リ オ シ ドに つ い て は , ウ シ4,5) 及び ヒ ト33) の 副腎髄質に 関す る研究
が ある o ヒ トに お い て は主要 ガ ン グ 1) オシ ドは G M 3と G D3 であり , シ ァ ル 酸 とし
て N eu A e の み を含み , また そ の 比率 は 2 : 3 で あ っ た ｡ ウ シ の 場合は , 総 ガ ン グ
リ オ シ ド の 9 27o を占め る GM:3が主で シ ァ ル 酸は N e uA c と N e uGc の 比 が 2 : 3で
あ っ た ｡ 前編に お い て , 著者 らも副腎に お け る ガ ン グリ オ シ ド及び 中性糖脂質組成
の動物種差を検討 し た が , モ ル モ ッ ト に は , ニ ワ ト リ を除く他の 動物種に 見 られ な
い , G M 4と思 わ れる ス ポ ッ ト が 出現 し , 更 に中性糖脂質組成も他 の 動物種 と異な
っ て い た ｡
モ ル モ ッ ト副 腎の月旨質結合性 シ ァ ル 酸量 は 7系統の 平均値が 96. 0士 3 0.4 n m ol/
g湿重量 で あり , ウ サ ギ とサ ル 副腎の場合の 1/3 で あ っ た ｡
系統間 にお い て は, 最低が J Y - 9 の 5 2. 4 n m ol/g 湿重量か ら, 最高が日 本在来
種の 1 3 5. 9 n m ol/g 湿重 量ま で広範囲 に わ た っ て い る が , ガ ン グリ オ シ ド組成 は違
っ て い な い こ と が わか っ た o
主要ガ ン グ 1) オシ ド枚 GM4 と G M 3と 同定 され , その 比率は ほ ぼ 1 : 3 で あ っ た.
G M 4 は神経系組織, 特に ミ ュ 1) ソ とオ リ ゴ デ ソ ド ロ ダリ ア 37)の 重 要な構成成分 で
ある と考 え られ て きた が , 最近 で は G M 4の 存在が , マ ウ ス 赤血球31), ニ ワ トリ
■
腫肝
臓30), モ ル モ ッ ト筋肉16)にお い て報告さ れて い る o 本編 で , 著者 らも モ ル モ ッ ト副
腎に おけ る GM 4を精製, 同定し た ｡ ミ ニ リ ソ の G M 4は主 要脂肪酸と して C 2 4:0
(4 57o) と C 2 4: 1(2 57o) を含ん で い る o S aito a nd Ro se nb e rg28)は ニ ワ トリ
腫 の 肝臓の G M 4が , 中程 度の 長 さ の 脂肪酸(C 1 6, C 1 4) を含む と報告し て い る .
モ ル モ ッ ト副腎の 白M 4は ヒ ド p キ シ 脂肪酸をも含み , 主 要ヒ ド ロ キ シ 脂肪酸 は C
2 2:0(2 77o), C 2 3:0(3 17o), C 2 4:0(1 37o) で あ っ た o
モ ル モ ッ ト副腎の 中性 糖脂質も それ ぞれ , gal争CtO Sylc e r a mi de , 1a cto sy ト
c e r a mi de, ga ngliotria o sy
-lc e r a mi de, F o r ss m a ngly c ol ipi dであると同定
され た ｡ 主要成分は総中性糖月旨質の 81%を占め る gala cto sylc e r a mide で あり ,
Glye olipid lと 2 の 2成分 に分離し た ｡ G lyc ol ipi d lは 比較的長い 鎖長 の 脂肪
酸を持 ち, ヒ ド ロ キ シ 脂肪酸を含ま な か っ た の に 対し , Glyc olipi d2 は 大量 の ヒ
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ド ロ キ シ脂肪酸を含ん で い た ｡ 脂肪酸部位 の 違い に よ っ て TC L 及び カ ラ ム ク ロ マ
ト グ ラ フ ィ ー で の 移動度が異な っ て い た の で ある ｡
glob otria osyle e r a mide と glqbo side は ヒ ト 副腎髄質で の存在 が報告され, 蕊
た , 前編に お い て も他の 動物種 に お い て は検 出され て い る が , モ ル モ ッ ト苗Fl腎に は
検出 で き なか っ た o モ ル モ ッ ト ほ, Fo rs s rnan 抗原陽性動物の 1 つ である o T a -
n aka a nd Ledu c38) は Fo r s s m a n抗原 が モ ル モ ッ ト副腎髄質に局在して い る こと
を, 蛍光標識し た抗体を用 い た免疫組識学的手法 に より調 べ 報告し て い る が, 著者
らも副腎に お け る Fo r s s m a nglyc ol ipid の 存在を明ら か に し た c
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第3顧 ウ シ副腎髄質より得た新Lい ジ シ ア ロ 及び
トリ シ ア ロ ガ ン グ リ オ シ ドの構造解析
N e tlGc は N e uAc か らβ - 水酸化に よ っ て 産生され39), N e uGc と N e uAc は 晴
乳動物に含まれ る シ ァ ル 酸 の 主成分 で あ る ｡ N e uGc は ヒ ト と ニ ワ ト リ を除 い た脊
椎動物 の ガ ン グ リ オ シ ドに広 く分布し て い る と考え られ て い るが , 前記の 2 動物種
に お い て は , こ の シ ァ ル 酸を含ん で い な い ｡ N e uGc - 令.有ガ ン グリオ シ ドが興味深
い の 娃 , そ の 異常な免疫学的性質に よ る ｡ 一 番注目す べ きも の は , H a nga n utziu
a nd Deiche r(I - D)抗原と し て の GM3(N e uGc)40)で あ る ｡ ウ シ 副腎髄質は 主
に N e uGc 一 食有ガ ン グ リ オ シ ドを含み , 既 に N e uG c を含む ジ シ ア ロ ガ ソ グ リ オ シ
ドを単離精製し , 同定し たが41), 未だ 同定 され て い な い 微量成分が い く つ か存在 し
て い た ｡ そ こ で , 本編 で は , ウ シ 副腎髄質よ り N e uGc を含む 新 し い ガ ン グ リオ シ
ドを単離精製し , その 構造解析を行 な っ た ｡
第1 章 実 験 方 法
1 - l ガン グ リ オ シ ドの 抽出精製
ウ シ 副腎髄質 1 0kg は 5倍容 の冷ア セ ト ン 中で ホ モ ジナ イ ズ し , ア セ ト ン 不溶性
残漆を得た ｡ 乾燥させ た ア セ ト ン 不溶性残漆は , ク p .= ホ ル ム ー メ タ ノ ー ル (1: 1,
及び 1 : 2, by v ol.), メ タ ノ ー ル を用 い て 抽出し , 抽出液 は合 わせ て乾固し , 弱
ア ル カ リ分解 , 透析 , D EAE こ S ephade xA - 2 5 カ ラム ク ロ マ トグ ラ フ ィ ー を行 な
い , モ ノ シ ア ロ
ー
, ジ シ ア t= - , ト リ シ ア ロ ー ガ ン グリオ シ ド分画 を得た ｡
未知 の ガ ン グリ オ シ ド1種 を含む ジ シ ア p ガ ン グリ オ シ ド分画披 , 3 日間透析 し
た後, 凍結乾燥し , Ia tr obe ads(4 5g, 1. 5 × 7 6cⅢ) カ ラ ム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー
を行な っ た o 使用 した溶媒系は 1. 2 A の n - プ ロ パ ノ ー ル ー 水 - 2 87o ア ン モ ニ ア
(8 5:1 0:5 及 び 70:25: 5, by γ ol. ) の 1in e a rg r ad ie nt syste m で あ っ た ｡
未知 の ジ シ ア ロ ガ ソ グリ オ シ ドの 最終的精製に は Iatr obe ads(1 5g, 1.2 × 56cm)
ヵ ラ ム ク ロ マ ト グラ フ ィ ー を用 い た o 使用 し
■
た 溶媒系は 5 0 0訊P のn - プ ロ パ ノ ー ル
ー 水(80:20, by v ol.) で あ っ た o
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未知 の 4種 の ガ ン グリ オ シ ドを含む ト リ シ ア ロ ガ ソ グリ オ シ ド分画 に つ い て も同
様に , 透析, 凍結乾燥後, Iatr obe ads カ ラ ム クb - ト グ ラ フ イ - を行な っ た ｡ 各
トリ シ ア ロ ガ ソ グリ オ シ ドの 最終的な精製に は , 4 0 0配e の n - プ ロ ′i / - ル ー 水
(8 0:2 0及び 70:30, by v ol. ) の 1in e a rgr adie nt syste m を用い た Iatr o-
be ads(1 5g, 1. 2 × 5 6c m) カ ラ ム ク ロ マ トグ ラ フ ィ ー を使用した ｡
得られ た各 ガ ン グリ オ シ ドの 純度は T L Cを用い て 検索し た ｡ 使用した展開溶媒
系は , 第1鰐及 び第 2編 で用 い た ク ロ ロ ホ ル ム ー メ タ ノ ー ル 系の 2溶媒系に加 え て ,
n
- プ ロ パ ノ ー ル - 水(8 0:2 0, by γ ol., 0.02%CaC 12 ｡ 2 H2 0 を含む) 及び n - プ
ロ パ ノ ー ル - 水 - 2･ 5 N アン モ ニ ア (70:2 5: 5, by γ ol., 0. 0 27o CaC12 - 2H20 を
含む) で ある ｡
1 - 2 構成糖 , シ ァ ル 酸, 脂肪酸, 長銀塩基の 分析
得 られ た未知 の ジ シ ア ロ ガ ソ グリ オ シ ド1種及び トリ シ ア ロ ガ ソ グ リオ シ ド4種
の 構成糖 , シ ァ ル 酸, 脂肪酸, 長鎖塩基 の 組成 絞 , G L Cを用 い て 分析し た41) . シ
ァ ル 酸の 種類に つ い て は Y u a nd Lede en21)の 方法で測定 した ｡
1 - 3 クロ ム 酸酸化
ジ シ ア p ガ ン グリ オ シ ドに つ い て は , 糖鎖部分 の 立体配位を決め る ため I, ain e
a nd Re nko n e n42)及 び osb im a a nd Ariga43) の 方法に より ク ロ ム 酸酸化を行 な
っ た o ガ ン グ 1) オ シ ド( シ ァ ル 酸 とし て 4 0pg) 紘 , 0. 1 mB の ビリ ジ ン - 無水酢酸
(1 : 1, by v ol･ )を加 え 1 0 0℃ , 1 5分間加熱し て ア セ チ ル 化した ｡ 溶媒を乾固後
0･ 1 訊Pの 三酸化 ク ロ ム (10 0喝 / 訊8) - 酢酸飽和溶液を加 え , 40
o
Cで 15分間撹拝
し , 等量 の 水 と ク ロ ロ ホ ル ム を反応液に 加 えた ｡ ク ロ ロ ホ ル ム 層を取 り , 水 で洗浄
後, 乾固 した ｡ そ れを, 内部療準とし て ミ オイ ノ シ ト ー ル (15 如)存在下で メ タ ノ
リ シ ス し , トリ メ チ ル シ リ ル 誘導体とし て G L C で分析し た ｡
1 - 4 過 ヨ ウ素酸酸化
4種の トリ シ ア ロ ガ ソ グリ オ シ ドに つ い て は , シ ァ ル 酸 - シ ァ ル 酸の結合 を決定
する た め に , And.o a nd Yu 44)の 方法 に 従い , 過 ヨ ウ素酸酸化 - 水素化ホ ウ素ナ ト
リ ウ ム 還元を行 な っ た ｡ 反応生成物は Sepbade x LH - 2 0 カ ラム ク ロ マ.ト グラ フ
イ
一 に より脱塩後 , メ タ ノ リ シ ス , ト 1) フ ル オ p ア セ チ ル 化し て G L C で分析し た三
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1 - 5 ノ イ ラ ミ ニ ダ ー ゼ 処理
ノ イ ラ ミ ニ ダ ー ゼ (まr o m, C l. pe rfrin ge n s〔E C. 3, 2, 1, 1 8〕, Type Ⅸ , シ グ
● 一 ■■■l ■ - ■■ ■ ■■
叫
マ 社製) 処理は Ando a nd Y1144)の 方法に 従 っ て 行 な っ た ｡ 即 ち , 各 ガ ン グリ オ シ
ド( シ ァ ル 酸と し て 4 0pg) は 1 50FLA の 0. 1 M酢酸ナ トリ ウ ム 緩衝液(pH 5.0)
に溶か し , 1 5pA の ノ イ ラ ミ ニ ダ ー ゼ溶液(1 u ni t/mC o. 1 M酢酸ナ ト リ ウ ム 緩衝
液) を加 え た o 2 0
o
C で15 0分間反応させ た後, 1/3量を取 り , ク ロ ロ ホ ル ム - メ
タ ノ ー ル (1 : 1, by･ v ol. ) を加えて 反応を止 めた ｡ 残 り の 2/3量 に は 新たに 1 5pB
の酵素液を加 え, 3 7℃ で 16 時間反応させ た ｡ そ の 反応液 の 1/2量 は反応 を止め ,
残 り の 1/2 量に は 新た に 1 0 0FLB の 酵素液と 15FLB の 1 % タ ウ ロ コ - ル 酸ナ ト リ ウ
ム 溶液を加 え , 更に 3 7
o
Cで 2 4時間反応させ た ｡ こ の 3段階の 反応液は それ ぞれ壁
素気流下 で 乾固 し , Sephade x LH - 2 0カ ラ ム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に より脱塩 し た ｡
生成物は T L Cを用 い て 検索し た ｡
トリ シ ア ロ ガ ソ グ リ オ シ ドに つ い て は , シ ァ ル 酸と し て 7 0〟g の ガ ン グ リ オ シ ド
を用 い , 上記 の 条件 で 分解後, T L Cよ り 各分解 生成物を かき取 り , ク ロ ロ ホ ル ム
- メ タ ノ ー ル - 水(3 0:6 0:8, by v ol. ) で抽出し , bE A E- Sephade x A - 2 5 カ
ラ ム ク ロ マ ト グラ フ ィ ー
,
Sephade x LH
- 20 カ ラ ム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に より精
製した ｡ 得られ た分解生成物の シ ァ ル 酸の 種類を トリ メ チ ル シ リ ル 誘導体と し て G
L C で測定 し た ｡
Art hr oba cte r 11 r e a王a cie n s か ら得た ノ イ ラ ミ ニ ダ ー ゼ ( 半井化学製) に よ
る分解絃 Su gan o ら45)の 方法に従 い 行 な っ た . 即 ち , ガ ン グl) オシ ド( シ ァ ル酸と
し て 約5pg) は 70 FLi?の 蒸留水 に溶か し , 10 0pA の 0. 1 M酢酸ナ ト リ ウ ム 緩衝液
(pH 5. 0) を加え た o そ こ へ 2 0pB の ノイ ラ ミ ニ ダ ー ゼ溶液(1 u nit/批e 0. 0 1 M
リ ソ 酸緩衝液, pH 6. 8) と 1 0pA の 1. 3 % コ ー ル 酸ナ ト リ ウ ム を加 え , 3 7℃ で 4 8
時間反応さ せた . 反応は 1 耽Bの ク ロ ロ ホ ル ム ー メ タ ノ ー ル (2 : 1, by v ol. ) を加
えて 停止させ, 2層に 分離した下層を取り, 乾固後TL Cを用い て 分解生成物を検索した｡
1 - 6 メ チ ル 化分析
メ チ ル 化は Ando ら46)の 方法 に従 っ て 行 な っ た Q 即 ち, ガ ン グリ オ シ ド( シ ァ ル
酸と し て 紛60iLg)を 5 0pA の ジ メ チ ル ス ル ホ キ シ ドに 溶か し , 1 0 0pA の ジ メ チ
ル ホ ル ム ア ミ ド及び 1 0 0pA の 水素化 ナ トリ ウ ム (用 時調製 , 1喝/me ジメ チ ル ホ ル
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ム ア ミ ド) を加えた o O
o
C, 3 0分放匿し た後 , 15 0pB の ヨ ウ 化メ チ ル( 用時蒸留)
を加 え , 更に O
o
C, 3 0分, 及 び室温 で 2時間反応させ た o ク ロ ロ ホ ル ム 3 訊Bを加 え
て 反応 を止め ク ロ ロ ホ ル ム 層を蒸留水で 3 回洗浄し た後, 乾固し た o メ チ ル 化 され
た ガ ン グリ オ シ ドは溶媒系とし て ク ロ ロ ホ ル ム - メ タ ノ ー ル - n - ヘ キ サ ン(4:1:
2, by v ol. ) を用 い た T LC で 精製し た o メ チ ル 化ガ ン グリ オ シ ドは 2 つ に分け 一
都は O. 3 N硫酸を含 む 907o酢酸に より , 80
o
C, 1 6時間加水分解し , 水素化 ホ ウ
素ナ トリ ウ ム に よる還元 , Y a ng a nd Hako m o ri47) の 方法 に よ る ア セ チ ル 化を経
て , 部分 メ チ ル 化ア ル ジ ト ー ル ア セ テ ー ト とし て G L C及 び GL C- 質量分析計に よ
り分析した o 他 の 一 部は , シ ァ ル 酸の 結合放置を調べ る目的で 0. 5 配9の 0. 3 N塩酸
- メ タ ノ ー ル 溶液中で 75 ℃ , 1 8時間 メ タ ノ リ シ ス を行 な い , ト リ メ チ ル シ リ ル誘
導体と して GLC及 びGL C- 質量分析計を用 い て 分析 した48)0
第 2章 実 験 結 果
2 - 1 新し い ジ シ ア ロ ガ ソ グ リオ シ ドに つ い て
ウ シ 副腎髄質の ジ シ ア ロ ガ ソ グリオ シ ド分画娃 1 0. 2 〟g 又 は 3 3n m ol の脂質結
合性 シ ァ ル 酸/ g湿重量 に相当す る量が存在する こ と を既に報告した表芸, こ こ で得
ら れた ジ シ ア ロ ガ ソ グリ オ シ ドは 0, 9 n m ol 脂質結合性 シ ァ ル 酸/g 湿重量だ け存
在 し , そ れ は ジ シ ア ロ ガ ソ グリ オ シ ド分両全体の 2. 7 %に 相当し て い た o こ の ガ ン
グ リ オ シ ドは T L C上 で均 一 で あり , F ig. 10- A に示 す ように , ク ロ P ホ ル ネ ー メ タ
ノ ー ル 系の 展開溶媒で は double band として 移動する o F ig. 1 0- A, - B のような中
性 の 溶媒系 で は , こ の ガ ン グリ オ シ ドは ウ シ 脳 か ら得た GD l も(N e llA e)2 と ブ タ
筋肉より得た G Dl b(Neu Gc, N e uAc)に近 い 位置に 展開され る が , ア ン モ ニ ア の
入 っ た塩基性 の 溶媒系 で は , F ig. 1 0- C に示 すよう に , ウ シ 脳 の GQl b の 位置に
接近 し て い た 9
こ の ガ ン グリ オ シ ドの 化学阻成 に つ い て は , 構成糖とし て グル コ ー ス , ガ ラ ク ト
- ス , N - ア セ チ ル ガ ラ ク ト サ ミ ン , シ ァ ル 酸を 1:2.1 0:0.9 2:1.8 7 のモ ル 比で 含
み , シ ァ ル 酸は N e uGc が 9 7.6%o で あ っ た . 主要脂肪酸とし て C 1 6: 0(･1 2. 27o),
C 1 8:0(1 0. 87o), C 2 2:0(1 4.27o), C 2 3:0(7.37o), C 2 4:0(2 6.27o), C24 ･
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:1(1 3.3yo)を含ん で い た ｡ また , 長鋳塩基 は , C 1 8- ス フ ィ ン ゲ ニ ン が 9 3.5 %
を占めi C 16 - ス フ ィ ン ガ ニ ン が含ま れて い た が , C 2 0- ス フ ィ ン ゲ ニ ソ は検 出さ
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W a s
三酸化ク p ム に よる酸化 に よ っ て , こ の 分解産物の 全て の 構成糖は ほ とん ど完全
に酸化 さ れた o こ の こ と は , 全 て の糖が β - D - ア ル ド ピ ラ ノ .シ ド配位 し て い る こ
とを示 し た ｡
メ チ ル 化 ガ ン グ l)オ シ ド及 び そ の部分 メ チ ル 化 ア ル ジ ト ー ル ア セ テ ー ト の GL C/
M Sに よ る分析の 結果, こ の ガ ン グ リ オ シ ドは 2, 3, 6 - ト リ ー 0 - メ チ ル - 1, 4, 5
- ト リ ー O - ア セ チ ル グ ル チ ト ー ル , 2, 3, 4, 6 - テ ト ラ - 0 - メ チ ル 1 1, 5, - ジ ー
0 - ア セ テ ル ガ ラ ク チ ト ー ル , 2,6 - ジ ー o - メ チ ル - ･1, 3, 4, 5 - テ ト ラ - 0 - ア
セ チ ル ガ ラ ク チ ト ー ル , 4, 6 - ジ ー 0 - メ チ ル ー 1,3, 5 - ト リ ー 0 - ア セ チ ル ー 2
,
- デ オ キ シ ー 2 N - メ チ ル ア セ タ ミ ドガ ラ ク チ ト ー ル を生成し た ｡ こ の 測定結果は ,
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bot to mpGalCe r fr o mbo vin e br ain y La cCe rv
8
r fr o m ply e rythr o cyte)Q･ 2v
Ce r fr o m bo vin e br ain ,･ 3 g4v a nd
.
produ cモts_ fぎo甲 brai. a GDl bVbo vin e
G
獅三冨冨琵琶去2立至.
a
d
d
冨芋蔓Sg:e霊宝三試
adr e n al medul la
6 v 守エ菅c ol ipi d
‾
pr o u cts fr o m
ga ngl io side in this studyQ
4 7 v望貼aま冨
e
.;望…三岳言
s odium cholate 8･ 8g ga nglio side mixtu re s of hum an
gr ay m at te r. The plate w a s de v eloped with
ch lo r ofo r m;m etha n ol:w ate r(65;35:8 v v/v) ｡ Ba nds
w e r e vis u al iz ed with α - n aphthol - H2
S O
4
r e age nt by he ating at 1 1 5
o
C .
ガ ン グ リ オ ー N - テ ト ラオ ー ス 骨格が存在 す る こと を支持し て い た ｡
シ ァ ル 酸の 結合位置決定も メ チ ル 化後の G L C/MS によ り分析さ れ た ｡ こ の ガ ン
グ リ オ シ ドは 2 つ の 異 な る型 の N e uGc 誘導体を 生成 し た o 一 つ は , 分子イ オ ン m/z
4 3 7及 び フ ラ グメ ソ トイ オ ン m/ z 1 5 9, 2 8 4, 3 2 8, 3 7 8, 42 2 を検 出 し た こ と か ら,
2
,
4
, 7, 8, 9
- ペ ソ タ - 0 - メ チ ル - N , N - グリ コ リ ル メ チ ル , メ チ ル ノ イ ラ ミ ソ 酸
メ チ ル エ ス テ ル と 同定 さ れ , 他方は , フ ラ グ メ ソ トイ オ ン m/z 1 4 7, 1 5 9, 2 8 4, 348,
3 8 6, 436, 4 80 の検 出に よ り , 2, 4, 7, 9 - テ ト ラ - 0 - メ チ ル
ー 8 - 0 - ト リ メ チ
ル シ 1) ロ キ シ ー N , N - グ 1) コ リ ル メ チ ル , メ チ ル ノ イ ラ ミ ン酸メ チ ル エ ス テ ル と
同定 さ れ た . こ の 2種 の シ ァ ル 酸誘導体壮 1.0 0: 0. 8 8 のモ ル 比 で存在し , これ らの
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結果 か ら , 2 つ の N e uG c は 2 - 8結合 し て い る こ とノ が示唆され た o
以上 の 結果 か ら , こ の ガ ン グリ オ シ ドは , 基本構造 に 脳 の G 工)1 bと同じもの を持
っ て い る こ と , 2分子 の シ ァ ル 酸は.ガ ン グ
T) フト ー N - テ ト ラオ シ ル 骨格の 内側 の ガ
ラ ク ト - ス に , 2--＋ 3結合 で結合し て い る こ と , シ ァ ル 酸は 2 分子 とも N euGc で
あ り , 2 - 8結合 で お互 い に結合し て い る こ と , ガ ン グリ オ ー N - テ ト ラ オ シ ル 骨
格の 構成糖 は 全 て β - D - 配位 で あり , シ ァ ル 酸と の グリ コ シ ド結合は α - D - 醍
位 で あ っ た こ と が示さ れ た ｡ こ の ガ ン グリ オ シ ド の 化学構造は , G Dl b(Ne･u Gc)2 ,
即 ち Ⅲ3(N e uGe)2 - G gOs e4 Ce r で あ っ た ｡
2 … 2 4種の ト リ シ ア ロ ガ ソ グリ オ シ ドに つ い て
ウ シ 副腎髄質の ト リ シ ア ロ ガ ソ グリオ シ ド分画は , 湿重量 1g 当り 3.O pg脂質結
合性 シ ァ ル 酸を含み , そ れ は , ガ ン グリ オ シ ド分 画全体の 約1. 47oを占め て い る ｡
ト リ シ ア ロ ガ ソ グリ オ シ ド分画 に は少なくとも 7種 の ガ ン グ リ オ シ ドが存在す る が ,
そ の う ち 4種が精製さ れ , G a nglio side - A - D と名付け た o G a nglio si de - A -
D の T L CをF ig. 1 3 に示す Q 異 な っ た3 種の 溶媒系を用い た が , い ずれの 溶媒系で
も単 一 の バ ン ドに ま で精製され て い た ｡
Fig ｡ 13 Th in laye r chr o m atogr a m of bo vin e adr e n畠I
m edu1 1a trisialoga ngl io si de s. A to D , puri f ied
trisialoga ngl io si de s,･ i , gangl io si de s fr om hu m a n
gr ay rna t te r曲 Plate (a) w a s de v eloped with
ch lo r ofo r m- m etha n ol- w ate r 5 5･. 45:1 0 (v/v/v)
漂荘重蔓量希難鎗蒜
■
c
h
a
e≡王室
Q
n孟H孟Ot
r e age nt .
The ba nds w e r e visu al iz ed by
9 5 o C with the r e s o r cin ol - H C1
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Tab le =Ⅹ ･ Ca rbohydr ate a n alysis Ofpu riAed ga nglio sides
fr･o m bo vine adr e n al m eduua
M ola r ratio orc a rbohydr ate
Glu c o s e
Gala cto s e
N- a c etylgala cto sa min e
Sialic acid
1.00 1.00 1.00 1.0 0
2･28 2･07 2･14 1･87
0.97 0.92 0.97 1. 9
3.26 3.05 2.89 3.07
構成糖 の モ ル 比 を T able Ⅸ に ま と めた ｡ こ れ ら の ガ ン グ リ オ シ ドは い ずれ も グ
ル コ ー ス
, カラ ク ト - ス , N - ア セ チ ル ガ ラ ク トサ ミ ソ , シ ァ ル 酸の 比率が 1:2:
1: 3 であ っ た o T able X に, 過 ヨ ウ素酸酸化 - 水素化ホ ウ素ナ ト リ ウ ム 還元の 結
果 を示 し た ｡ こ れ らの ガ ソ グリオ シ ド披 い ず れ も 1 モ ル の シ ァ ル 酸と 2 モ ル の C 7-
誘導体を生成 し た ｡ シ ァ ル 酸の種類に つ い て は Table EI に示 し た ｡ Ga nglio8ide -
A の シ ァ ル 酸は全 て N e uA c で あり , G a ngl io side - B及び C は N e uA c と N e uGc
を 2 : 1 のモ ル 比 で含み , Ga ngl iosi de - D は そ の モ ル 比が 1 : 2 で あ っ た . 長鎖
Tab le X Periodate o xidatio n- bo r ohydride reductio n a n alysts Of
pu riBed ga nglio side sfr o mbo vin e adr e n al m edulla
Sialic Acid
Gangliosides C 7 C 9
A
a
C
D
Gl･l bα
GD l bα
2.16 1.0 0
2.15 1.0 0
2.2 3 1.0 0
2.09 1.0 0
2.03 1.0 0
0.97 1.0 0
a Authe nticga nglio side s, GT l ba nd GD l b, W e r e Obtain ed fro m bo-
vin ebr ain .
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Tab le x = sin-icacidspe ciesi--glyc olipidpr oductsOfn eura mi--ida se-tre atedt risialoga nglioside s(%)
A IB C D
Trisialoga ngliosides
N - ac etyhype
N瑠Iycolyltype
D isialo -打actioll
N- a亡etyltype
N-glyc olyltype
M oI10 Sialo -fractio n
N- a ce【yl【ype
N-glァc olyltype
1 00･ (3･0 0)〟
0
1 0 0.0(2.0 0)
0
1 0 ･0(1･0 0)
0
6 5.6(1.75)
3 6.4(1.00)
42.2(0.73)
57.8(1.00)
I.3(0.Ol)
98･7(1.0 0)
64.5(1.82)
35.5(I.00)
10 0,0(2･0 0)
0
9 5.2(I .0 0)
4.8(0･0 5)
3 5.2(1.00)
64.8(1･84)
10.2(0.23)
89.8(2.0 0)
0.8(0.01)
99.2(1.00)
a Par e ntl-es es e xpress the m ola r r atio orsialic a cidspe cies･
塩 基は主に C 1 8 であり , ス フ ィ ン ゲ エ ソ が 9 1- 9 37o , ス フ ィ ン ガ ニ ソ が 1.4 - 2.8
ro で あ っ た o より少量 の C 16 - ス フ ィ ソ ゴ シ ソ は 検出さ れ た が , C 2 0- ス フ ィ ン ゴ
シ ソ は検出さ れ なか っ た ｡ 脂肪 酸組成 は Table XR に示 した が , 主要成分 は , C 1 8:
0, C 20:0, C 2 2:0, C 23:0, C 2 4:0, C 2 4:1 であ っ た ｡
Tab le X = = Fatty a cidco mpo sitions ofisolated trisialoga r唱1io side s
%
C 16:0
C 1 8:0
C 18:1
C19:0･
C 19:1
C 20;
C 21:0
C 22:0
C23:0
C 23:1
C 24:0
C 24:1
tr
a
1 9.4
tr
O.4
tr
1 0.4
tr
23.5
9.3
tr
22.3
14.7
0.8
19.5
0.3
0.5
tr
l l.7
0.5
25.2
9.6
0.5
17.6
14.2
0.5
5.5
0.9
tr
tr
5.6
tr
24.7
13.6
tr
36.0
13.3
0
,6
9.2
2.3
0.1
0.2
8.8
0.4
26.5
10.8
tr
25.3
15.4
α
tr, trac e a m o u ntsle sstha n0.1%.
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Fig ｡ 1 逢 Th in laye r chr o m atogr a m of glyc ol ipid pr odu cts
of ganglio si de s A to D afte r n e ur amini8.a se
(C1⑳ perfringe n s) tr e atm e nt ｡ A to Dq pu ri f ied
trisialoga ngl io si de s3 1 g a uthe ntic
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Cl｡ pe rfringe n s 由来の ノ イ ラ ミ ニ ダ ー ゼ に よ る分解後 , 生成物を 2種類の 展
開溶媒 を用 い て T L C で分析し た が , その 結果をF ig. 1 4 に示 したo 緩やか な条件下
では , G a nglio side Aと C か らの 生成物は T LC上 で G D l bの 位 置 に 一 致し て い
た が, 一 方 Ga nglio βi de B と D は G D l b の近くで は ある が未知 の ガ ソ グリ オ シ ド
に変わ っ て い た Q タ ウ ロ コ - ル 敢 ナ ト リ ウ ム の 存在下 で 壮 , G a ngl io s皇de A と C
は G M l(N e uA c) に 変わ り タ Ga nglio si de B とD は , ウ シ 副腎髄質の GDl a
(N eu A c, N e uGc)を ノ イ ラ ミ ニ ダ ー ゼ 処理 した時の 生成物 と同 じく G M l(N e u-
Gc) に 変化 した ｡
生成物の シ ァ ル 酸の 種額を調 べ る た め に ,▲ノ イ ラ ミ ニ ダ ー ゼ 処理後の 生成物を T
LC か らか き取 り タ D EA E - S ephadex A - 25 カ ラム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー により 精
製し , Y u a nd Lede e n20) の 方法に 従 っ て G LC を伺い て 分析し た ｡ そ の結果は ,
T ab le XIに 示 し た が , G angl io s'
'
ide A及び C か らの モ ノ シ ア p T , ジ シ ア ロ ガ ソ
グ 1) オシ ドは N e uA c で あり , Ga ng･l io side B及びD か ら の モ ノ シ ア p 成分 と
Ga nglio side D からの ジシ ア p 成分は N e uG c で あ っ た o G a nglio side B の ジ シ ア
p 成分 は N e 11A e と N e uG e の 比率が 1: 1 であ っ た ｡ コ ー ル 酸ナ トリ ウ ム存在下 で
の A. u T e afa cie n s由来の ノ イ ラ ミ ニ ダ ー ゼ に よ る分解で は , F ig. 1 5 に示すよう
に , い ず れの ガ ン グリ オ シ ドもウ シ脳 の GM l, G D la , G D l bか ら生成 す る ガ
ン グ 1) オ ー N - テ ト ラ オ ツ ル セ ラ ミ ド(a sialo GM l)と 同じもの に 変わ っ て い た ｡
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Fig 申 1 5 Th in laye r cbr o m atogr am of glyc ol ipid pr odu cts
of trisialoga ngl io si de sgA to D9 afte r
n e u r a nini da s e(A . u reafa cie n s) tr e atm e nt . Lan e i,
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霊…孟≡…三昌≡聖子誓…三晶冨喜鼻
ce
t三
妄妄蒜
‾
云;盲;ふ
-
e
‾
云
'
i
'
a l
:;
r
e ,
/3
v
,
～
昌忘I
v
7
A
*
L
ょこG昌;妄鶴ふ
_.ー _r ー _..1 A _ __1 .d[ 1 ■ ■ ′ 一 ′■
from ply e rYthr o cyte
●
bot to m)q･ 2 g G. n ,(Ne uA c)
bo vin e
bovin e皇藍喜…喪主f蒜蒜
■
spin al c o rd,A 4 a nd 1 3, a
L
a
br ain,A 5 - 8, glyc ol ipi d pr
trisialoga nglio si de sp A to D fr o mbo vin e adre n al
m edul la afte r n e u r a mini da s ed ige stion ,･ 9v10 a nd
l 1, glyc ol ipi dpr odu cts of bovin e br ain
害
a
e:買主三言芸;孟ad……vd冨写鮎 知ar
a
e;p
d
e≡鮎 ae…妄言
r
1 2p
●
ga ngL io side s fr o mhu m a ngr ay m at te r,･ 1 4, s od ium
cbolate . ℡わe plate w a sde v eloped with
ch lo r ofo r m- m etha n ol - w ate r 5 5!4 5:1 0 (v/v/v)
■
冨冒;三aa詑zl≡冨邑;
o孟喜a…言≡吉2;呈
H
圭■
- n aphtho ト H2
S O
4
r e a9e nt ･
- 40 -
0 . ℡わe ba nds w e r e
10
o
C wi七h α
部分 メ チ ル 化 ア ル ジ ト ー ル ア セ テ ー ト の GLC及 び G LC/M S によ る分析の 結果 ,
こ れ ら の ガ ン グリ オ シ ドは , 2, 4, 6-- ト リ ー O - メ チ ル - 1, 3, 5 - ト リ ー 0 - ア セ チ
ル ガ ラ ク チ ト ー ル , 2, 6 - ジ - 0 - . メ チ ル - 1, 3, 5 - ト リ ー 0 - ア セ チ ル ガ ラ ク チ
ト ー ル
,
2
,
3, 6 - ト リ - 0 - メ チ ル ー 1, 4, 5
- ト リ ー 0 - ア セ テ ル グ ル チ ト ー ル ,
4, 6- ジ - 0 - メ チ ル - 1, 3, 5 - ト リ ー 0 - ア セ チ ル ー 2■ - デ オ キ シ ー 2 - N - メ チ
ル ア セ タ ミ ドガ ラ ク チ ト ー ル を生成 し , こ の こ と は ガ ン グリ オ - N - テ ト ラオ シ ル
セ ラ ミ ドの 存在 を示唆 し て い た ｡
シ ァ ル 酸の 結合位置もメ チ ル 化 によ っ て分析した (F ig, 1 6及 び 1 6′)o G a nglio -
si de A - D の 全 て が , F ig. 1 6a に示 すよう に , 末端 の シ ァ ル 酸とし て , 分子イ オ
ン m/z 4 0 7と フ ラ グメ ソ トイ オ ン rn/z , 1 2 9, 2 5 4, 2 9 8, 3 1 8, 3 4 8, 3 9 2の 存在 か ら ,
2
,
左
,
7, 8,9
- ペ ソ タ - 0 - メ チ ル ー N
,
N - ア セ チ ル メ チ ル ノ イ ラ ミ ソ酸メ チ ル エ
ス テ ル で あ る と同定 され た シ ァ ル 酸分子種 を含ん で い た o 更に G a nglio si de C と
D は, F ig. 1 6 b に示 すよう に , 分子イ オ ン rn/z 4 37 と フ ラ グ メ ソ トイ オ ソ m/z;15 9,
2 8 4, 3 2 8, 3 4 8, 3 7 8, 4 2 2を生 じ る 2, 4, 7, 8, 9 - ペ ソ タ - 0 - メ チ ル - N , N - グ
リ コ リ ル メ チ ル , メ チ ル ノ イ ラ ミ ソ 酸メ チ ル エ ス テ ル と同定 された分子種をも , 莱
端 の シ ァ ル 酸と して 含ん で い た o G a nglio side A と C は:内側 の シ ァ ル 酸と し て ,
Fig. 16c に 示 すように , 分子イ オ ン m/z 4 6 5と フ ラ グ メ ソ トイ身 ソ m/z 1 4 7, 2 5 4,
3 1 8
,
3 5 6, 4 0 6, 4 5 0を生じ る 2, 4, 7, 9 - テ ト ラ ー 0 - メ チ ル - 8 - 0 - ト リ メ チ ル
シ リ ロ キ シ ー N , N - ア セ テ ル , メ チ ル ノ イ ラ ミ ソ 酸メ チ ル エ ス テ ル と同定さ れ た
シ ァ ル 酸分子種を含み , 一 方 Ga ngl io si de B と D は , F ig. 16 d に示 すように , 分
子イ オ ン m/z 4 9 5と フ ラ グ メ ソ トイ オ ン m/z 1 4 7, 1 5 9, 2 8 4, 3 4 8, 4 3 6, 4 8.0 を生 じ
る 2, 4, 7, 9
- テ ト ラ ー 0 - メ チ ル ー 8 - 0 - ト リ メ チ ル シ リ p キ シ ー N , N - グ リ
コ リ ル メ チ ル , メ チ ル ノ イ ラ ミ ソ 酸メ チ ル エ ス テ ル と同定 され る シ ァ ル 酸分子種 を
含ん で い た ｡
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Fig. 1 6 出a s s spe cta of sia'1 ic a ci d de riv ativ e sfr o m
pe r m ethylated ga n91 io side s. a .
2,4. 7,8,9 - pe nta - 0 - m ethyl - N , N - a c etyl,
m ethyl - n e u r a minic a ci dm ethyl e ste r fr o m
ga ngl io si de s A to D ,･ b.
2,4, 7,8,9 - pe nta - 0 - m ethyl - N , N - glyc olylm ethyl,
m ethyl - n e u r a minic a ci dm etbyl e ste r fr o m
ga ngl io si de s C a nd D; c ,
2,4, 7.9 - tetr a- 0- m ethyl - 8 - 0 - trim ethylsi lylo xy
- N, N
- a c ety1, m ethy1- n e u r a minic a ci dn ethyl e ste r
fr o mga ngl io si de s A a nd C ,･ a,
2.4. 7.9 - tetr a- 0- m ethyl - 8 - 0 -
trin ethylsi lylo xy - N .N - glyc olylm et hy1, m ethy1-
n e u r a minic a ci dm ethyl e ste r fr o mga ngl io si de s B
a nd D . 出a s s spe cta w e r e obtain ed at a n ele ctr o n
e n e rg y of 7 0eV a nd e mis sio n c u r r e nt of 6 0いA .
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こ れ らの結果を総 合す る と , 単離され た ト リ シ ア ロ ガ ソ グリ オ シ ド , (G angl ト
o §ide A - D) の 化学構造は 下記 に 示す通 り で ある こ と がわ か っ た ｡
Å‥ 1 V3Ne u^ ⊂ , ぴ(NeuAc),-GgOse.Cer;
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ヽ
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C: I VさNe uGc,ll3(Ne uAcα2-8 Ne uAc-)CgOse.Ce r;
Cal(β1 - 3)Gal N Ac(βl - 4)Gal(β1 - 4)Gl⊂(β1 - l
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第 3 章 考 察
ウ シ 副腎髄質の ガ ン グ 1) オ シ ドに つ い て は L ede en ら4･5) の 報告があり , 3種 の
モ ノ シ ア p ガ ン グリ オ シ ドと 2種 の
l
ジ シ ア ロ ガ ソ グリ オ シ ドを単離し , その贋造を
G M 3(N e uA c), G M 3(N声u G c), GM l, G D la , G I) 1a(N euA c , Ne uGc)と
同定 した ｡ これ らの 5種の ガ ン グリ オ シ ドは , 副腎髄質の 総 ガ ン グリ オ シ ドの 9 5
%o以上 を占め て い る と報告し て い る . 著者 らは , 微量成分で あ る ジ シ ア ロ ガ ソ グリ
オ シ ドに つ い て琴に 報告し , GD 3(N eu A c, N e uG c), G D 3(N e uGc, N e uG c),
GD la(N e uA c)2, G D la(N e uA c, N e uGc), GD la(N eu Gc, Ne uGc) の 5
種 の 構造決定を行 な っ た41)が , 本編で は , 更に微量成分で ある ジ シ ア ロ ー , トリ シ
ア ロ ガ ソ グリ オ シ ド分画よ り , 合 わせ て 5種 の ガ ン グリオ シ ドを単離精製し, 構造
解析を行 な っ た ｡
得 られ た ガ ン グリ オ シ ドは , メ チ ル 化分析の 結果か ら, 嘱乳動物脳 の主要ガ ン グ
リ オ シ ドと同様に , そ の基本構造と し て ガ ン グリオ ー N - テ ト ラ オ シ ル セ ラミ ドを
含ん で い た ｡ そし て , ジ シ ア p 分画 か らの も の は , 内側の ガ ラ ク ト - ス 分子に 2 モ
ル の シ ァ ル 酸が 2 - 3結合 で結合し て い る G Dl b型 で あり, シ ァ ル 酸2モ ル は 2 -
8結合し て い る こ と がわ か り , ト リ シ ア ロ ガ ソ グリ オ シ ドの場合 は 内側と外側 の 両
方 の ガ ラ ク ト - ス 分子 に シ ァ ル 酸が 2 - 3結合 し て い る こ と, 内側の ガ ラ ク ト - ス
分子 に は シ ァ ル 酸 2分子が 2 - 8結合で結合 し , 残り の 1分子 が外側の ガ ラ ク ト ⊥
ス に結合し て い る , 脳 の GT l b型 で ある こ とが わか っ た｡ ノ イ ラ ミ ニ ダ ー ゼ 処理 の
結果か ら , シ ァ ル 酸の結合は α - D - 配位で ある こ と が証明され た ｡
こ れ らの ガ ン グリ オ シ ドは い ず れも微量成分 で ある が , Ne uGc を含むガ ン グリ オ
シ ドの 生合成 , 代謝に関し て は未だ詳細 に検討さ れ て い な い の で/ これ らの ガ ン グ
リ オ シ ドの 存在を明 らか に する こ と が , 将来 の 代謝研究に 役立 っ もの と思われ る ｡
また , ウ シ 副腎髄質の ガ ン グ リ オ シ ドは, 脂肪酸とし て , 炭素数 20以上 の 長鎖
脂肪酸を多く含み , 長鎖塩基は C18 - ス フ ィ ソ ダ ニ ソ が ほ とん どで あ っ た こ とは ,
興 味深い ｡ 脳 の ガ ン グリオ シ ドが , 脂肪酸 とし て ス テ ア リ ソ 酸(C1 8:0) を, 長鎖
塩基 と
'
L て C 1 8- と C 20 - ス フ ィ ン ゲ ニ ソ の 両者を含ん で い る49,50 'の とは対照的 で
あ る ｡ こ の 疎水 性部分 の 違い が , 生体膜 の機能に 関連する とすれ ば , 興味深い 問題
で ある ｡
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第4編 ウ シ副腎髄質の ク ロ ム 親和性額粒膜の
ガ ン グ リ オ シ ド組成
副腎髄質の ク p ム 親和性額粒は カ テ コ ー ル ア ミ ン を貯蔵し , 開 口放出 に よ っ て そ
の 内容物を血流中に 放出する こ と が知 られ て い る1)o こ の 過程 に おい て , Ca2＋ イ オ
ン が重要 な役割 を果たす こ と が報告され て い る 2). それは , 特 に , 細胞膜 と ク ロ ム 親
和性額粒膜 の 問 の 膜融合 に 関係 し て い る ｡
一 方 , 副腎髄質は ガ ン グ リ オ シ ド含量 が , 脳白質と 同程度 で , 他 の非神経組織よ
り も高く , また , ガ ン グ リ オ シ ドが ca2＋イ オ ン と複合体を形成す る こ と が よく知 ら
れ て い 83)の で , カ テ コ ー ル ア ミ ソ の 額粒か ら の 分泌棟構 の 解明の た めに , ク ロ ム
親和性額粒膜に お け る ガ ン グリ オ シ ドの 組成 を調 べ る こ とは重要 で ある と考え た ｡
本編で は , ウ シ ク ロ ム 親和性額粒 の ガ ン グリオ シ ド組成 を, 他 の 細胞下分画 の も の
と比較 し検討を行 な っ た ｡
第 1 幸 美 験 方 法
1 - 1 クp ム 親和性額粒及び 他 の 細胞 下分画 の 調製
ク p ム 親和性額粒杖 W inkle r ら51) の 方法に従 っ て 調製 し た o 即 ち , 新鮮副腎よ
り髄質を取り氷冷 0. 3 M シ ョ 糖で ホ モ ジナ イ ズ し, 20 %(w/v)ホ モ ジ ネ - トを作
成 した ｡ ホ モ ジネ - ト は , 1 4 0 0× g, 8 分間遠心 し , 核 を除 い た 後 , 上 清 を更に
1 0,0 0 0× g, 20 分間遠心分離し た ｡ ミ ク ロ ソ - ム 画分は 1 0,0 0 0× g 上 清 を更に
1 0 0
,
0 0× g, 4 5分間遠心分離 し て 得た ｡ 1 0,0 00 × g沈壇按 0.3 Mシ ョ 糖に 懸濁 し,
1 0,0 0 0× g , 2 0分間遠心分離し ミ ク ロ ソ - ム の混 入 を除い た ｡ 沈漆は 再 び o.3 M
シ ョ 糖に 懸濁し , 5倍容の 1. 6 M シ ョ 糖液の上 に 重層し , 1 0 0, 0 0× g で 45分間遠Jb
分離を行 な っ た ｡ 遠心分離後, ミ ト コ ン ドリ ア 画分 が , o. 3 Mと 1. 6 M の中間層 に
得 られ , 1. 6 M シ ョ 糖液の 沈漆と して ク p ム 親和性額粒が得 られ た o
1 - 2 各分画 の 膜の 調製
ク p ム 親和性額粒膜を得る た め に , 額粒は 0.0 0 5 M Tris - コ - ク酸ナ ト リ ウ ム 緩
衝液(PH S. 9) に 懸濁し , 凍結融解後1 0 0, 0 0× g, 4 5分間遠心分離を行 な っ た ｡
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沈漆は更に 上記 の 緩衝液に 再懸濁し , 凍結融解 , 遠心 分離の 操作を 5固 くり返し て
精製を行 な っ た ｡
ミ ト コ ン ドリ ア , ミ ク ロ ソ - ム 分 画も同様の 処理を行 な い , そ れぞれ の 膜を調製
し た ｡
得られ た膜画分は水 に 懸濁し , 一 部は Lo w ry 法52)に よ る タ ン パ ク 定量 に用 い ,
残り は , 4 ℃ で 一 晩透析後, 凍結乾燥し , 脂質の 抽出を行な っ た .
1 - 3 膜画分か らの ガ ン グリ オ シ ド精製
凍結乾燥し た検体か ら, ク t= ロ ホ ル ム ー メ タ ノ ー ル (2: 1, 1: 1, by v ol.) 令
1 0wIPと , ク p p ホ ル ム - メ タ ノ ー ル - 水 (3 0:6 0: 4.5, by v ol.)5配Cを用 い て ,
牌質を抽出した o 脂質抽出液壮 合わせ て , D EAE - Sephade x A - 2 5( a c etate
fo' r m , bed v olu m e 2. 5 mB)カ ラ ム に か け , 中性脂質は ク ロ ロ ホ ル ム - メ タ ノ ー
ル (1 : 2, by v ol.)と メ タ ノ - ル , 各 10配4ず つ で溶出し , 酸性脂質は 1 0肌Cの 0.2
M 酢酸ナ ト リ ウ ム ー メ タ ノ ー ル 溶液で 溶出させ た . 酸性脂質は弱ア ル カ 1)分解, 中
和 , Sephade x L江 - 20 カ ラ ム (bed, v ol. 4 0訊B) を用い た脱塩 を行ない , ガ ン グ
リ オ シ ド分画を得た ｡
T L C娃 メ ル ク社の Ⅱ P T L Cを用い て行な い , 使用し た溶媒系は , 第 1編に表わ
した系 と同じ で あ っ た ｡
脂質結合性 シ ァ ル 酸, 脂質性 リ ン 量 , コ レ ス テ ロ ー ル 量 に つ い て は , 各 々 S v e-
n n e rbolm 19), Am e s53), B r o w nら54)の 方法に従い 定量 を行 な っ た ｡
ク ロ ム 親和性額粒膜の 主要ガ ン グリオ シ ドは , ガ ン グリ オ シ ド分画を更に , Ia -
tr obe ads(4 0g , 1.2× 1 30 c m)カ ラ ム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー を用い , 溶媒系に ク ロ
ロ ホ ル ム ー メ タ ノ ー ル - 5 M アン モ ニ ア (6 5:4 5:4, by v ol.) を使用し て精製し
た ｡ 精製し た ガ ン グリ オ シ ドの 構成糖, シ ァ ル 酸 , 脂肪酸, 長鎖塩基の 組成は , G
L Cを用 い て 分析し た o シ ァ ル 酸 の 種類に つ い て ほ Ytl a nd IJ ede e nの 方法20) に
よ り分析 を行 な っ た ｡
1 - 4 細胞下分画 の純度の 権討
各細胞下分画 に特異的 な酵素の 活性測定を行 な い , 純度に つ い て
.
検討し た ｡ ミ ク
p ソ - ム 分画 に つ い て は N A DP E c yto chr o m eC r edu cta s e活性55)を, ミ ト コ
,
ソ ドリ ア分画 に つ い て は , cyto chr o m eo xida s e活性56)を , ク ロ ム 親和性額掛こ
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つ い て は dopa min e β - hydr o xyla s e活性57)と , リ ソ ゾ - ム 酵素 とし て a ci d
pbo spbatas e活性58) を , それ ぞれ測定 した ｡
ク ロ ム 親和性額粒 の 電子顕微鏡に よ る観察も行 な っ た ｡ 即 ち , 1. 6 Mシ ョ 糖沈漆
の 一 部 を取り , 2. 57o グ ル タ ー ル ア ル デ ヒ ド - 0.5 4%o グ ル コ ー ス 含有 o. 1 Mリ ソ 酸
ナ トリ ウ ム 緩衝液(pⅡ 7. 3)に よ り 1時間固定 を行 ない , 同じ リ ソ酸緩衝液 で洗浄
後 , 1. 57o四酸化 オ ス ミ ウ ム に よ り二 重固定 し た ｡ そし て , エ タ ノ ー ル に よ る 脱水
後 , Epo n8 1 2中に 包理 し た ｡ 超薄切片 は酢酸 ウ ラ ン と塩基性 ク エ ン 酸鈴 に よ り染
色 し , 電子顕微鏡に より検 索し た ｡
第 2章 実 験 結 果
2 - 1 ク ロ ム 親和性額粒 の純度
各細胞下分画 の 酵素活性 は Tab le X Ⅲに示 した ｡ ク p ム 親和性額粒 に お い て は ,
N A D P H- eyto chr o m eC r edu cta se の 活性 は極 め て低 く , eytocbr o m e
o xi das e の 活性も ミ ト コ ン ドリ ア 分函 の 1/io であ っ た ｡ a ci d pbo sphata se活性
も非常に 低く, dopa min e β - hydr o xyla se 活性は 一 番高い 値を示 し た ｡
Tab le X = = =En zym e a ctivitiesin s ubc ellula rfra ctions of bo vin e adre n al m edulla ･ Valu es a r e
prese nted as n m oI Produ c ed at37
o
C/minjmgpr otein.
cy:o
(!uh
D
;:a
m
e
gc cyg
(
o
x
n
;?5S:e
m e
pho
(
s
n
A
p:h
i
%
d
;a se β笥 a
e
s e
Lo w-spe ed s up. a
Chrorn a侶n gra n ule s
M ito cbo ndrial fr.
M icro s o rnalfr.
2.6±1.7
0.6±0.5
8. 1± 0.6
44.7±9. 7
13. 6 ± 2. 7
44. 4 ± 9.0
446. 1±105.9
33. 5± 1. 6
36. 8± 8. 6
33. 4± 2. 8
53. 8± 8. 0
1 81. 6±22. 6
7. 0 ±1. 2
17. 9 ±2.4
2.4±0. 5
9. 5±2. 7
a Supern at ntat1,400× g, fo r8 min .
1F ig. 1 7 に クロ ム 親和 性額粒 の 電子顕微鏡写真を示 し たが , そ こ に は , 電子 密度
の 濃い 物質を含む , 丸 い 形や丸太状の 額粒が たく さ ん存在 した ｡ こ れ は副腎髄質細
胞中に 含まれ る ク ロ ム 親和性額粒に 特徴的な形 で あ る ｡
･
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の 3 倍 , ミ ト コ ン ド1) ア分画 の 7 倍 で あ っ た ｡ ク p ム 親和性額粒膜で は , リ ン 脂質
と コ レ ス テ ロ ー ル の 含量も 高く , ガ ン グ リ オ シ ド/ リ ソ 脂質/ コ レ ス テ ロ ー ル の モ
ル 比 は , ク ロ ム 親和性頼粒膜が 1:4 4:2 8, ミ ト コ ン ドリ ア 膜が 1:7 3:5 5, ミ ク p
ソ - ム 膜が 1:5 0:2 8で あ っ た ｡
Fig. 18 に各細胞 下分画膜よ り得た ガ ン グリ オ シ ドの T L Cを示 し た . ミ ク p ソ -
ム 膜は , ミ ト コ ン ドリ ア 膜や ク ロ ム 親和性額粒膜よ りも より移 動度の 低 い 成分 を含
ん で い た が , 主要ガ ン グ リ オ シ ドは 3種 の 膜に お い て 同 じ で あり , do Ⅶb le band
を持 っ 2 種 の 成分に分離し て い た ｡ こ の 2種の 成分 は , ウ シ 副腎髄質の G M 3(Neu
Fig . 1 8 Th in laye r chro m atogr a m s of ga ngl io si de s of
subc e1 1ula r m e mbr a n efr?ctio n s of bovine adren al
m edu1 1a . La n ei, mic r o s o m al m e mbr a n efr a ctio n;
2v mito cho ndrial m e mbr a n efr a ctio n,･ 3 ,
chr o m af f in gr an ule m e mbr a n efr a ctio n,･ 4,
■
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(空言芸≡cnまIa孟夏dSpi(Ne uGc t Ne uGc) fr o ma ,･ 6, hu m a ngr ay m atte r
ga ngl io si de mix tu r e. The plate s w e re de v eloped
with s olv e nt syste m s(A)
ch lo r ofo rm/m etha n ol/w ate r = 5 5;4 5;1 0 (Ⅴ/v/v)
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A c) とG M3 (N e uG c) と に移 動度 が 一 致 し て い た ｡ T L C のデ ソ シ ト メ ト リ ー の
結果 か ら こ れ らの 2種 の 成分は , 総 ガ ン グ リオ シ ドの 95 % 以上 を占め , 2成分 は
ほ と ん ど等量 含ま れ て い た ｡ 弱 ア ル
,
カ リ分解を行な わ なくて も o - ア セ チ ル ノ イ ラ
ミ ソ 酸 を含む成分 は T L C上 で検 出さ れ なか っ た ｡
2種 の 主要 ガ ン グ リ オ シ ドは Iatr obe ads カ ラ ム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り単離
さ れ た が , そ の T L Cを F ig. 1 9 に示 し , そ の 化学組成 をTab le X Vに示 した｡ 2種
の ガ ン グリ オ シ ドは両者 と もに グ ル コ ー ス , ガ ラ ク ト - ス , シ ァ ル 酸を 1:1: 1 の
モ ル 比 で 含み , 脂肪酸及 び長鎖塩 基 の 組成 もよく似て い た ｡ 主 な脂肪酸は , C 1 8:
0, C 2 2:0, C 24:0, C24:1 であり , こ の 4者 で 総脂肪酸 の 75% を占めて い た Q
長鎖塩基は 主 に C 1 8- ス フ ィ ン ゲ ニ ソ で あ っ た ｡ こ れ ら の 結果か ら, こ の 2種 の ガ
ン グリ オ シ ド の 構造は , GM 3(N e uA c) と G M 3(N euG c) と同定さ れ た Q こ の 2
種 の ガ ン グリ オ シ ドの相異点 は , そ の シ ァ ル 酸の 種類だ け で あ っ た .
Fig . 1 9 Th in laye r chr o m atogr a m s of is olated
ga nglio side s fr o m chr o n af f in gr a n ule m e mbr a n e s
of bovin e adre nal m edul la . La n e1, is olated
ga ngl io side = ,I 2, is olated ga ngL io si de t =,･ 3 g
鮎
(NeuAc) fr o m bo vine adr e n al m edul la ,･ 4v
(Ne uGc) fr o mbo vin e a re nal m edulla ,･ 5,
a n gr ay m at te r ga ngl ioside mix tu re . The
s olv en t syste m s w e r ethe s a m e a sin Fig. 1 8.
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Tab le x v chemic alco mpo sitio n s oftw o m ajo rga n-
glio sidesin bovin e chr o m a毘n gra n ules .
ⅠⅠ
M ola rr atio of
glu c o s e
gala ctose
sialic a cid
Sialic a cidspe cies(%)
N-a cetyln e uraminic a cid
N-glycolyln e u ra minic a cid
Fatty a cid c o mpo sitio n(% )
C16 ; 0
C
17:0
C18:0
C
18 ; 1
C1 9:0
C20: 0
C望1;0
C2 2: 0
C乏a:0
C23 :1
C別ミO
C24 :1
Sphingo sin ebas es(
a
/.)
dl …
dl =
d
18:0
d18: 1
1 1
1. 07 1. 07
1. 04 1. 09
1 00
0
9.2
1. 1
1 8. 3
1. 5
0. 2
4.3
0.7
32. 0
7. 6
0. 4
1 5. 9
8. 7
1. 0
2
. 0
1. 8
93. 9
0
100
8. 7
0.7
13.2
2,0
0.3
3.9
0.8
32.9
8. 3
0. 5
18. 1
10. 5
0. 3
3. 7
2. 1
94. 0
第 3章 考 察
本編で は, ク p ム 親和性額粒膜の ガ ン グ リ オ シ ド量及 び組成 を, 他 の 細胞 下分画
膜の も の と 比 較 し た ｡ ガ ン グリ オ シ ド組成 に つ い て は , ク ロ ム 親和性額粒膜もミ
ト コ ン ドリ ア 膜や ミ ク ロ ソ - ム 膜 とよく似て い た が, ガ ン グリ オ シ ド量 は , ク ロ ム
親和性廟粒膜が 一 番多か っ た ｡ T ab le X Ⅲに示 された よ う に , 著者ら が調製し た ク
ロ ム 親和性額粒 には , 少 しだ け ミ ト コ ン ドリ ア が混 入 し て い た が , ミ ト コ ン ドリ ア
分函の ガ ン グリ オ シ ド量 は少 なく, ガ ン グ 1) オシ ド組成に 対し て は影響しな い と考
え られ る . N A D PH cyto chr o m eC r edu cta s eの 活性 が極 め て 低 い こ とか ら,
ミ ク ロ ソ - ム 分画の 混 入 も , 無視 で き る程度で あ る と考 え られ た ｡
D r eyfu s ら
59)紘 , ウ シ ク ロ ム 親和性額粒 の ガ ン グリ オ シ ドは ほ とん どG M3
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(Ne uAc)であり, ウ シ 副腎髄質中に 見出され た G M 3(N e uG c)を含む他の ガ ン グリ
オ シ ドは , 他の 細胞内小器官の 膜に存在す る と考え た ｡
ク ロ P ホ ル ム ー メ タ ノ ー ル - 水(5 5:4 5:10, by v ol., 0.0 27o(w/v) cac12 ｡
2 H20 を含む)系の 溶媒系で 展開 した T L C では , D r eyfu s らの 報告と同様に 3本
の 主要 なバ ン ドが見 られる が , ア ン モ ニ ア を含む溶媒系を用い る と, これ らの 3本
の バ ン ドは 2 つ の do uble b a nd に 分離し た . 一 対の do uble ba nd はGM 3(Neu
A c)と , 他 方は G M 3(N euGc) と T L C上 で の 移動度が同じ で あ っ た . 同じ糖鋳
を持 っ ガ ソ グリ オ シ ドが T L C上 で do ub le ba nd に 分離す る の は 一 般的に は脂肪
酸組成 の 違い に よ るも の で ある と考 え られ て い る ｡ ク ロ ム 親和性額粒膜の ガ ソ グリ
オ シ ドの 脂肪酸組成 ほ , C 16 か ら C 2 4 の炭素数を持 っ 脂肪酸か ら成 る 不 均 一 性を
示 し て い る が, こ れ は , 非神経系組織に 含ま れ
.
る 糖脂質に 共通 し た点で ある 60)｡ こ
こ で報告さ れた ク ロ ム 親和性穎粒膜の GM 3が持っ 脂肪酸 は , Lede e n a nd Sa ト
e s m an
61) に より報告さ れた 副腎髄質の ガ ン グリ オ シ ドの もの と よ く 一 致し て い た
が , D r eyfu s らに よ っ て 得ら れ たGM 3(N e ⅥAc) の もの と は異な っ て い た ｡
G eislle r ら62)もウ シ 副腎髄質の ク p ム 親和性額粒の 複合糖質に つ い て 研究を行
な い , ク ロ ム 親和性穎粒の ガ ン グリ オ シ ド量 が ミ ク ロ ソ - ム 膜甲 3倍高く, そ の 値
は 6･5 6p m ol ガン グ リ オ シ ド結合 シ ァ ル 酸/1 0 0喝 脱脂後乾燥重量 で あ る と報告し
て い る ｡ シ ァ ル 酸含量 は著者ら の 得たもの よ り高い が , ミ ク ロ ソ - ム 膜と の 比率 は
同じ で あ っ た o 彼らは , GM 3(N e uA c) と G M 3(N e uG c) の 両者 が ク ロ ム 親和性
額粒膜の 2種 の 主要成分 で ある こ と を, T L C上 で の移動度の み か ら報告 し て い る
が , 著者 らは , G IJ C分析に より そ の 構造を明 らか に し た ｡
W e st be ad a nd W inkle r63)が
, 最近, 副腎の ク ロ ム 親和 性頼粒の ガ ン グリ オ シ
ドは全て , 膜 の 内側に局在す る こ と を示唆 し て い る ｡ これ らの ガ ン グリ オ シ ドは ,
カ テ コ ー ル ア ミ ン の よ うな額粒内容 の 放出に 何らか の 役割を果 た して い る可能性が
考え られ る ｡
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踏 括
ガ ン グリ オ シ ドは , 生体内で は 脳 を除い た器官に お い て 極 め て微量成分 で あ り ,
近年の 著しい 分析蛾器 の 発達に よ っ て , そ の 化学構造 の 解析が進め られ て い る が,
未だ に 構造未知 の ガ ン グリ オ シ ドが存在 し, そ れ ら の 構造決定 が次 々 と な され て い
る段階で あ る . 生合成 , 代謝経路に つ い て も , そ の 生理機能と とも に , 未知 の 部分
が か な り残 され て い る ｡
一 方 , 副腎踏 外部環鏡 の 変化か ら生体を守る重 要 な器官 で あ る が, 小器官の た め ,
これ ま で ガ ソ グリ オ シ ド に関 し て 詳細 な検討が な され て い な か っ た ｡
本論文 に おい て , 著者 は, 副腎及 び副質髄質, 副腎髄質中 の ク ロ ム 親和 性額粒膜
に つ い て , ガ ン グ リオ シ ド組成 を 明らか に し , い く つ か の ガ ン グ リ オ シ ドと中性糖
脂質の構造決定を行 な っ た ｡ ま と める と以下 の 通 り で あ る ｡
1) マ ウ ス ,･≠ ッ ト, モ ル モ ッ ト, ウ サギ , ネ コ , ブタ , ウ シ , サ ル及び ニ ワ ト リ の副腎ガ ング
リ オ シ ド及 び中性糖脂質組成 を検索し た結果 , 種差が見 られ た が , 主要 ガ ン グ リ オ
シ ドは , ラ グ ト シ ル セ ラ ミ ドをそ の 基本骨格に含む
tt
he m ato side
”
系列 の ガ ン グ
リ オ シ ドで あ っ た ｡ ま た , 主要中性糖脂質は , グ ロ ポ系列 の も の で あ っ たが そ の 組
成比 按 , 複雑で あ っ た o
2)∧ウ サ ギ 副腎より GM 3(N 組 A c), GD 3(N e uAc)2 を, サ ル 副腎よ り GM 3
(N e uGc), GD 3(N e uG c)2 の 構造を明 らか に し た ｡
3) ウ シ 副腎の 主要中性糖月旨質が gluc o sylcera mi de , gala cto sylce ra mide ,
1a eto syle e r a mide , globotria o syle e r a mide, globotetr a o sylee r a mide の 構造 を持
つ こ と を明ら か に した ｡
4) モ ル チッ ト副腎 より GM 3(N e uAc) 及び G M 4(N eu A c) の 構造を明 らか に し,
7 つ ゐ系統間 で差 が見 られ な い こ と がわ か っ た ｡
5) モ ル モ ッ ト副腎 より , 主 要中性糖脂質と して gala cto sylc e r a mide , 1a cto -
sす1c e r a mi de, ga ngl iotria o sylc e r a mi de, glob ope nta o sylc e r a mi de の構造
を明らか に し た ｡
6) ウ シ副腎砿質ジ シ ア ロ ガ ソ グリ オ シ ド分画 よ り , GDl b(N e uGc)2 の 構造 を
決定 し た ｡ また ト リ シ ア ロ ガ ソ グリ オ シ ド分画か らは G Tl b(N e llAe)3 , GT l t)
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(N eu A c/N e uA c - N e uGc -), G T l b(N e uG c/N e uA c2), G T l b(N eu A c/
N e ⅥGe2) の 構造 をそ れぞ れ決 定 した ｡
7) ウ シ 副腎髄質よ り ク ロ ム 親和性腰粒膜を調製し , そ の ガ ン グリオ シ ド組成を検
索する と , D r eyfu s らの 報告と異なり , G M 3(N e uAc) と G M 3(N e uG c) が 主
要成分 で ある こ とが わ か っ た ｡
- 55 -
謝 辞
終わ り に 臨み , 本研究に 際し, 御指導 お よ び御高配 を賜り まし た千葉大
学 薬学部 北川晴雄教授に 深く感謝の 意を表し ます ｡
ま た, 本研究 を行 なう に あ た り, 終始御懇篤な る 御指導 を賜り まし た東
京都臨床医学総合研究所所長 山川民夫博士 , 同代謝研 究室長鈴木明身博士 ,
新潟大学医 学部脳研究所神経内科宮武正教授 , な らび に エ ー ル 大学医学部
神経内科Robe rt E･ Y11 教授 に 対 し , 厚く感謝 の 意を表 し ます ｡
さ らた , 本研 究を行な う に あ た り, 直接御指導 , 御鞭捷を賜り ま し た 有
賀敏夫 博士 に 対 し , 衷心 よ り感謝致 し ます ｡
- 56 -
掲 載 雑 誌 日 銀
1. 第 1編の内容は , J. B io che m ニ9 7, 1 2 1 9- 1 2 2 7(1 9 8 5) に 下記 表題で 掲載さ
れ たも の であ る ｡
A n inte r spe eie s C o mpa ris o n of ga ngl io side s a nd n e utral glyc o
-
1ipidB in adr e n a･1 gla nds
2. 第 2編 の 内容は , J. B io che m. 9 6, 2 3 ト 2 4 4(198 4) に 下記 表額 で 掲載さ れ
た もの で ある ｡
Ga nglio si de s a nd n e ut r al glyc olipids in gllin ea pig adr e nal
gla nds
3. 第 3編の 内容 は , A rch. B ioche m . Biophys. , 2 3 2(1),3 0 5- 3 0 9(1 9 8 4) に 下
記表題 で
Is olatio n a nd cha ra cte rizlatio n of a n o v el disialoga nglio side
fr o m bo vin e adr e n al m edulla
さら に, J. L ipi d Re s. , 2 4, 7 3 7- 7 4 5(1 9 8 3) に 下記表題で 掲載さ れた もの で
あ る ｡
Is olation a nd cha r a cte ri2: atio n of the trisialog
･
a nglio si de s
fr o m b o vin e adr e n al m ed11 1a
4. 第4編の 内容 は , J. Bio ebe m ‥ 9 5, 1 5 5- 1 6 0(1 9 8 4)に 下記表題で掲載さ れ
た もの で あ る ｡
Ga nglio side c o mpo si tio n of chr o m af f in gr a n ule m e mbra n e in
bo vin e adr e n al m edulla
ー 57.
-
文 献
i De Robe rtis vE . 0 ｡ P ｡ and Vaz Fe r r eir ag A ｡ ( 1 9 5 7)
Expt1｡ Ce1 1Re s. , 1 2g5 6 8- 57 4
2 Dougla s7 W . W. ( 1 9 6 8 )Brit ｡ J . Pha r m a col. u 3 4v4 5 1- 4 74
3 Haya sh i, K ｡ a nd Katagiri,A ｡ (1 9 7 4)
Bioch im ｡ Biophys ｡ Acta , 3 3 7q1 0 7- 1 1 7
4 Lede e ny R . , Sals ma n , K｡ a nd Cabr e r a, 的 ｡ (1 96 8 )
Bio che mistry , 7,2 2 8 7- 2 2 9 5
5 Pric e,fI｡ , Kundu , S ｡ a nd Lede e n, R ｡ ( 1 9 7 5)
Bio che mistry, 1 4,15 1 2- 1 5 1 8
6 Sv e n n e rholm , L . (1 9 6 3) J. Neuro chem ‥ 1 0, 6 1 3- 6 2 3
7 =UP AC- I U D Co m rnis sio n o nBio chemical No m e n clatu r ep
The No m e n clatu r e of Lipids (1 978) J . Lipi d Re s. ,
1 9′ 1 14 - 1 2 5
8 Av r o v ap N ｡ F . (1 971) J ｡ Ne uro che m ‥ 1 8v6 6 7- 6 7 4
9 Ando , S . , Cha ng, N - C. Ja nd Yu , R｡ K . ( 1 9 7 8) An al ｡
Bio che m. p 8 9, 43 7- 45 0
1 0 Hu nte r, G ｡ D. , Wiega nt, Ⅴ ｡ 凱 a nd Du nn , A ｡ J ｡ ( 1 9 8 1 )
J . Ne u r o che m. , 3 71 1 0 2 5- 1 0 3 1
11 tlolm '姐 ･ , Ma n s真O n'J ｡ E･ , Va nie r, ”
- T . a nd
Sv e n n e rholm , L . (1 9 7 2) Biophys . Bioch im . Acta , 2 8 0,
3 5 6- 3 6 4
1 2 Yu ' R . A. a nd Lede e n, R. W . (1 9 7 2) J . Lipi d Re s. ,. 13,
6 8 0- 6 8 6
13j . Cochra n Jr , F . a . , Yu , A . K . a nd Lede e n,R . W . (1 9 8 2)
J . Ne u r o che m. , 3 9,7 7 3- 7 7 9
1 4 Ya m aka w a′ ℡. (1 9 83 ) 土n Red b lo od c el ls o王 do m e stic
m a m mals (Aga r,N . S . a nd Bo a rd, P . G . eds) p p. 3 7- 5 3,
EIs e vie r Scie nc e Publishe r s
1
'
5 0ha sh il ” . (1 979) Lipids t 1 4. 5 2- 57
- 58 -
1 6
1 7
18
1 9
2 0
2 1
2 2
2 3
2 4
2 5
2 6
2 7
2 8
2 9
Nakam u r aqK . , Ariga u T . g Yahagig T ｡ g Miyatake ,T . t
Su zuk iQA ｡ a nd Ya m aka w aq T ｡ ( 19 8 3 )J ｡ Bio che m. v 9 4g
1 3 5 9- 1 3 6 5
Pric eQ 凱 C｡ a nd Yu vR ｡ R . (1 97 6)
Comp ｡ Bio che m｡ Physiol ‥ 5 4Bg 4 5 1
- 4 5 4
Folch,J . g Le e sy雑 . a nd Slo a n e- S ta nley,G4 江 . (1 9 5 7)
J ｡ Biol. Che m ‥ 2 26g 4 9 7- 5 0 9
Sv e n n e rholm ,L ｡ ( 1 9 5 7 )Biophys ｡ Bio ch im ｡ Ac ta , 2 4,
6 0 4- 6 1 1
Yu ｡ R 血 R ｡ a nd Lede en g R ｡ W . ( 1 9 7 0 )J ｡ Lipid Re s. , l lg
5 0 6- 5 1 6
Sv e n n e rholm v L . (1 9 5 6) J ｡ Ne u r o che m｡ p lv 4 2- 5 3
Ya s uda vT ‥ Soda 8 Y ｡ a nd NagaipY ｡ (1 9 7 4 ) in
Seitaim akuji k ke nho(in コaPa n e S e) (Aka m ats up Y . , et
●
al l eds . )pp ｡ 205
- 2 0 8q Ryo rits u publ ish ing co mpa ny q
Tokyo
Ha n n s o n, G｡ C . , Ra rls s o n, Ⅹ ｡ A . p La r s on v G ‥ 粗cRib bin q
J ｡ 組 . g Bla sz c zyk,B4. , He rlyn ,B4｡ 8 S teplew ski, z . a nd
Kopr o w sk i, H . ( 1 9 83 )J . Biol｡ Chem . p 2 5 8p 4 0 9 1- 4097
Su z uk i, A ‥ Um e s ak i, Y ｡ a nd Ya m aka w a, T ｡ . (1 9 82) in
Ne w Vista s in Glyc ol ipi dRe s e a r ch(姐ak ita , Ea nda u
■
Taketo mi a nd Naga l, eds), p p. 4 15- 4 2 4′ Ple n u n
Pub l ish ing co rp .
Naka n e, P . R. (1 9 6 8) J . Histo che m｡ Cyto che m. ∫ 16,
5 5 7- 5●6 0
Angstro m ,J . , Br eim e r,帆 . E . , Tal k, Ⅹ ｡ E . , Griph;I . ,
斑a n s s o n, G . C. , Rarls s o n, Ⅹ ｡ A . a nd Lef f le r, 班 . ,
( 1 9 8 1 ) J｡ Bio che m. , 90p 90 9- 9 21
=w a m o ri,” . a nd Nagai, y ‥ (1 9 8 1 )Bio chim . Biophys .
Acta , 665v 2 0 5- 2 1 3
Ba nda ,S . ( 1 96 5 )Jpn . J . Exp. 紙ed . , 3 5, 3 3 1
Lede e n, A. W . , Yu , R . K. a nd Eng, L . F . (1 9 7 3)
J . Ne u r o chem . , 2 1, 8 2 9- 8 3 9
- 59 -
3 0
3 1
3 2
3 3
3 4
35
36
3 7
3 8
3 9
40
4 1
4 2
43
44
Saito qM ｡ a nd Ro s e nbe rgq A ｡ ( 1 9 82) J ｡ Lipid Re s ‥ 2 3,
9 - 13
Ha sh im QtO , Y. , Otsuka , H. a nd Ya m aka w a,T . (1 9 8 2)
J ｡ B土o cbe m ‥ 9 1, 10 3 9- 1 0 4 6
Tada n o, K . a nd =sh izuka , i . ( 1 9 8 0 )
Bio cbe m. B土opbys . Re s. Co m m‥ 9 7, 1 2 6- 1 3 2
Ariga , T. , Ando ,S . , Takahashi,A . a nd
Miyatake ,T . (1 9 8 0) Bioch im . Biophys . Acta , 6 1 8p
4 8 0- 4 8 5
Va n Heyningen ,W . E . (1 9 7 4) Natu re , 2 4 9, 4 1 5- 4 1 7
tlako m o ri,S - I . ( 1 9 7 5) Bio ch im . Biophys . Acta , 4 1 7,
5 5- 8 9
fla nda ,S . ( 1 9 6 3 )Jap. J . E荒P . 紙ed. , 3 3, 3 4 7- 360
Yu , R . R . a nd =qba1,R . (1 9 7 9) J . Ne u r o che m. , 3 2,
29 3- 3 0 0
Ta n aka , N . & Ledu c,E . a. ( 1 9 5 6 )J . =m nu n olog y, 7 7.
198 - 2 1 2
Sho op,fI. J . , Scha u e r, 良. , a nd Fai l la rd, H. ( 1 9 6 9 )
Hop pe - Seyle rl s z . physio1 . Chem . 3 5 0,1 5 5- 1 6 2
Fuji i, y . , Higa sh i, 冗. , =kuta ,R . , Kato ,S . a nd
Naik i,帆 . ( 1 9 82 )池ol. = m u n ol. , 1 9,8 7- 9 4
顔 料
Ariga , T . . Sek in
l
e , 臥 . Yu , R . X . a nd Miyatake , T.
( 1 9 8 2 )∫ . Biol. Che m ‥ 2 5 7.2 2 3 0- 2 2 3 5
Lain e, R . H . a nd Re nko n e n,0 . ( 1 9 7 5 )J . Lipi d Re s. .
1 6,1 0 2- 1 0 6
0sh im a , M . and Ariga , T . ( 1 9 7 6 )F E B S Let t. ,
64′4 4 0- 4 4 2
Ando ′ S . a nd Yu ′ R . X. ( 1 9 7 7 )
∫ . Biol . C be m ‥ 254.12 2 2 4- 1 2 2 2 9
- 60 -
4 5
4 6
4 7
4 8
4 9
5 0
51
5 2
5 3
5 4
5 5
5 6
57
5 8
5 9
Suga n oq 貰. 8 Saito q 凱 a nd Nagaig Y ｡ (1 9 7 8)F E 盈S Let t. u
8 9q3 2 1- 3 2 5
A ndo uS ｡ Q Ko nu K ｡ c Nagaiv y. a nd Mu r ata QT ｡ ( 1 97 7 )
J ｡ Bio che m｡ D8 271 6 2 3-1 6 32
Ya ngu 凱 a nd Hako m o rigS｡ ( 1 9 7 1 )J ｡ Bio14 C hem . p
2 46gl 且92 - 1 20 0
rw a mo rig 凱 a nd Nagaig Y 4 (1 9 7 8) J ｡ Bio1｡ Che m. ,
25 3v8 3 2 8- 3 3 2
Ro s e nbe rgu A｡ a nd Ste r nq N ｡ ( 1 9 6 6 )J ｡ Lipi d Re s ‥
7u1 2 2- 1 3 1
Yohe , H. v Ro arkv D ｡ E ｡ a nd Ro s e nbe rg, A｡ (1 9 7 6)
J . Bio1｡ Che m ‥ 251v7 0 8 3- 7 0 8 7
Wink le rv 凱 p Ho rtn agLp Hei de
_
v Ho rtn agl v 凱 and
SmithvA ｡ D ｡ (1 9 7 0) Bio che m｡ J . u l 1 8g3 0 3- 3 10
Lo w ryv O. fI. p Ro s ebr o ugh qN . J . , Fa r r, A. L ｡ a nd
Ra nda1 1t R ｡ J ｡ ( 1 95 1) J ｡ Bio1｡ Che m ‥ 1 9 3,2 6 5- 2 7 5
Am e sv B ｡ N . ( 1 9 6 6 )Methods in
苫n 苫ym O1 ‥ Ⅴ工エエ ,p p｡ I 1 5- 11 8
Br o w ngfI｡ H ｡ g Zlatk is ,A . 8 Zak, B ｡ a nd 串oyle ,A ｡ J ｡
I( 1 9 54) An al｡ Chem . , 2 6v3 9 7- 3 9 9
0m ur avT . a nd Take su e vS . (1 97 0) J . Bio che m. ,
6 7,2 49- 25 7
0ri i,Y . a nd Oku n uk i, K. (1 9 65) J ｡ Bio che m. ,
5 8′561 - 56 8
Ⅹato , T. ,.
Wakui, y ‥ Nagats u, T. a nd Ohnish i, T.
(1 9 7 8) Bio che n. Pha r m a c o1 . , 2 7u8 2 9- 8 3 1
0s tr o w ski,W . a nd Ts ugita , A. ( 196 1 )
Ar ch . Bio che m. Biophys . , 9 4,6 8- 7 8
Dr eyfu s,tI. , Au nis , D . , Ea rth ,S . a nd 比a ndel' P .
( 197 7 ). Bioch im ｡ Biophys . Acta , 4 8 9,8 9
- 9 7
- 61 -
60 舶a rte n s s o ngE ｡ (1 9 6) Biochim 4 Biophys ｡ Ac ta ,
1 L 6q2 9 6- 3 0 8
61 Lede e nqR . a nd Sals m a nqR ｡ (19 70) Lipids q 5u 7 5 1- 7 56
6 2 Geis sle r8 D B , Ma rtin ek,A . p 鵬a rgol is u R ｡ U ｡ 8
地a rgol is . R ･ K - Skriv a n ekTJ 4 A ･ ア
Lede e n,A - Ron lg QP ｡
●
a nd Wink le rv E ｡ (1 9 7 7) Neu r o s c len Ce v 2 p6 8 5- 693
6 3 We sthe ad ′凱 軌 a nd Wink le r, H ｡ (1 9 8 2) Neu r o s cie n c eg
フ′1 6 1 1- 6 1 4
- 62 -
